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RIASSUNTO 
Il tumore di Wilms è la più frequente neoplasia in età pediatrica. L’attuale approccio 
terapeutico presenta una eccellente outcome, sia dal punto di vista oncologico, sia per 
quanto riguarda la funzione renale. Dal momento che la nefrectomia rimane il cardine della 
terapia per TW, i pazienti guariti vivono con un singolo rene; tale rene risulta in tutti casi 
da noi analizzati vicariare la mancanza del rene controlaterale, con valori di GFR, 
albuminuria, proteinuria e pressione arteriosa nella norma. In Italia, a differenza degli altri 
paesi europei, la condizione di monorene è di per sé una controindicazione per la 
partecipazione a numerosi sport agonistici, compresi il calcio e la pallacanestro, considerati 
a rischio di trauma renale. Tuttavia, i dati internazionali sulla incidenza di danno renale in 
traumi sportivi non sostengono questa decisione assoluta. In Italia manca un osservatorio 
epidemiologico sulla infortunistica sportiva, noi abbiamo ricercato gli ingressi con diagnosi 
di trauma renale presso i Pronto Soccorso di tre ospedali, dei quali due pediatrici. Da tale 
lavoro di ricerca si evidenzia che l’incidenza di traumi renali è bassissima tra lo 0,001% e 
lo 0,005% e in nessun caso si è dovuto ricorrere alla nefrectomia. I nostri dati, insieme a 
quelli della letteratura, vorrebbero aprire un dibattito partecipativo per rivedere le attuali 
linee guida italiane, che consigliano una esclusione incondizionata dalla pratica agonistica 
di molti sport per i ragazzi monorene. 
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NEFROBLASTOMA 
 
Il tumore di Wilms è il più comune tumore renale dell’infanzia, con un’incidenza di circa 
1 su 10000 bambini l’anno. In Italia sono diagnosticati 70 nuovi casi l’anno. 
L’approccio multidisciplinare al tumore di Wilms ha determinato un impressionante 
miglioramento nella sopravvivenza, passando dal 30% degli anni ‘30 a una sopravvivenza 
attuale di più dell’85% e, oggi rappresenta il migliore esempio di efficacia nella terapia del 
cancro (1).   
Il picco di incidenza si verifica tra 2 e 3 anni d’età, con il 95% dei casi diagnosticati prima 
dei 10 anni. L’incidenza del tumore di Wilms aumenta di 0,7 per anno, tuttavia un trend 
significativo di aumento è stato osservato solo nel gruppo di pazienti con età tra 1 – 4 anni 
(2). 
L’obiettivo primario degli studi clinici del tumore di Wilms si è spostato verso un 
miglioramento della terapia per i bambini con tumore a basso rischio; in tale categoria di 
pazienti si è cercato di ridurre il carico di CT in modo che questi siano risparmiati dagli 
effetti tossici a breve ed a lungo termine, senza che ne sia compromesso il livello eccellente 
di cure. Allo stesso tempo si continua a ricercare nuove strategie terapeutiche per pazienti 
con tumore ad alto rischio, per i quali l’outcome potrebbe essere ulteriormente migliorato. 
 
 
1.1 EZIOLOGIA E FATTORI DI RISCHIO 
Sebbene la maggior parte dei tumori di Wilms siano sporadici, è possibile individuare una 
piccola porzione di TW ereditari. In un’ampia casistica pubblicata, circa 1,5% dei pazienti 
avevano uno o più familiari con TW. Alcuni disordini congeniti e sindromi genetiche sono 
associate a TW. È stato individuato che in queste sindromi genetiche e in una limitata 
percentuale di casi sporadici (10%) lo sviluppo tumorale è legato a mutazioni del gene 
WT1. 
 Il rischio di tumore di Wilms è aumentato nei bambini con: 
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- Sindrome di Beckwith – Wiedemann, una sindrome con iperaccrescimento 
associata a macroglossia, onfalocele, macrosomia e visceromegalia 
- Sindrome di Simson – Golabi – Behmel, un disordine fetale X linked con iper 
accrescimento 
- Sindrome di Perlman 
- Sindrome di Denys – Drash (pseudo ermafroditismo, glomerulonefrite o sindrome 
nefrosica) 
- Sindrome di WAGR (TW, aniridia, malformazioni genitourinarie e ritardo 
mentale). 
Precisamente coloro affetti da sindrome di WAGR presentano un 33% di probabilità di 
sviluppare il tumore di Wilms e presentano delezione costituzionale dell’11p13. Studi su 
questi pazienti hanno portato all’identificazione del primo gene associato al tumore di 
Wilms, il WT1, e della delezione del gene autosomico dominante per l’aniridia, il PAX6, 
entrambi localizzati sul cromosoma 11p13. I pazienti con delezione limitata a PAX6, con 
una funzione normale di WT1, sviluppano sporadicamente aniridia, ma non sono a rischio 
di sviluppare tumore di Wilms. La presenza di delezioni germinali di WT1 nella sindrome 
WAGR rappresenta il ‘primo evento’; lo sviluppo di tumore di Wilms in questi casi è 
frequentemente collegato con la comparsa di una seconda mutazione nell’altro allele WT1.  
A rischio molto più alto per il tumore di Wilms sono i pazienti affetti da sindrome di Denys 
– Dash, che come i pazienti con sindrome WAGR, presentano anomalie germinali su WT1. 
Precisamente, nei pazienti con la sindrome di Denys – Drash, l’anomalia genetica è una 
mutazione dominante nonsenso nella regione zinc finger del gene WT1 che condiziona la 
sua capacità di legame con il DNA. Questa mutazione interferisce con la funzione dei 
restanti alleli di tipo selvaggio, causando le anomalie genitourinarie, ma non la formazione 
di tumori; i tumori di Wilms che compaiono nella sindrome di Denys – Drash mostrano 
inattivazione biallelica di WT1. 
Malgrado l’importanza di WT1 nella nefrogenesi e il suo inequivocabile ruolo di gene 
oncosoppressore, solo il 10% dei soggetti con tumore di Wilms sporadico (non sindromico) 
mostra la mutazione WT1, il che suggerisce che altri geni sono implicati nello sviluppo del 
tumore di Wilms. 
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Ad elevato rischio di sviluppare tumore di Wilms sono anche i bambini con sindrome di 
Beckwith Wiedemann (BWS). Le regioni cromosomiche implicate nella BWS sono state 
localizzate a livello della banda p15.5 del cromosoma 11 (WT2) posto distalmente al locus 
WT1. La BWS è servita come modello per un meccanismo non classico di oncogenesi 
nell’imprinting genomico umano (3). Questa regione contiene geni multipli che sono 
normalmente espressi da uno solo dei due alleli parenterali, con la cessazione della 
trascrizione (l’imprinting) dell’altro omologo parenterale attraverso metilazione della 
regione promotrice. Il fenotipo della BWS, inclusa la predisposizione all’oncogenesi, è 
influenzato dalle alterazioni specifiche di imprinting WT2. Uno dei due geni di questa 
regione, il fattore di crescita simil insulina 2 (IGF2), è normalmente espresso unicamente 
dall’allele paterno, mentre l’allele materno è silenziato attraverso imprinting. In alcuni 
tumori di Wilms, la perdita dell’imprinting (cioè la riespressione di IGF2 dall’allele 
materno) può essere dimostrata, in quanto comporta l’iperespressione della proteina IGF-
2. Negli altri casi, vi è una delezione selettiva dell’allele di origine materna, associata alla 
duplicazione dell’allele paterno attivo dal punto di vista trascrizionale nel tumore, che ha 
un’identica attività funzionale in termini di iperespressione di IGF 2. Poiché la proteina 
IGF-2 è un fattore di crescita embrionale, potrebbe spiegare i quadri di ipersviluppo 
presenti nella sindrome di Beckwith – Wiedemann, cosi come l’aumento del rischio di 
tumore di Wilms in questi pazienti (4). 
Recentemente è stata individuata la mutazione del gene POU6F2, localizzato sul braccio 
corto del cromosoma 7 (7p) in due casi di tumore di Wilms (5). 
Oltre a questi locus genici, è stato dimostrato che altri loci potrebbero essere coinvolti nella 
progressione di forme più aggressive di neoplasia: è stata identificata la perdita di alleli sui 
cromosomi 1p, 7p, 11q, 16q e 22q.  
Nel 1994 i ricercatori del gruppo di oncologia pediatrica hanno dimostrato che la perdita in 
eterozigosi (loss of heterozygosity, LOH) per entrambi i cromosomi 16q o 1p, era associata 
a una riduzione della sopravvivenza libera da malattia a due anni (RFS) ed una minore 
sopravvivenza globale (OS), in pazienti comparabili per stadio ed istologia della neoplasia.  
Al contrario l’associazione con LOH sul cromosoma 1p non è risultata statisticamente 
significativa (6). 
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Per confermare ed accrescere queste conoscenze iniziale, il recente NWTS-5 si è incentrato 
proprio sulla ricerca del valore prognostico di tali marker molecolari.  
In particolare lo studio del Professor Grundy dimostra che la perdita in eterozigosi dei 
cromosomi 1p e 16q identifica un sottogruppo di pazienti con tumore di Wilms ad istologia 
favorevole, che hanno un elevato rischio di ricaduta e di decesso (7). Oltretutto, gli effetti 
avversi erano molto maggiori nei pazienti con LOH su entrambi i loci. 
Fondamentale è che questi pazienti con tumore di Wilms ad un basso stadio (stadio I e II), 
ma con LOH nei cromosomi 1p e 16q, hanno solo il 75% di RFS, mentre quei ragazzi senza 
LOH hanno il 91% di RFS. Questo fornisce una indicazione fondamentale circa il 
trattamento di questo sottogruppo di pazienti, che potrebbero beneficiare dell’inclusione 
della doxorubicina nella terapia (8). 
Infine, sempre maggiore attenzione è rivolta al possibile coinvolgimento del pathway di 
Wnt, che regola la proliferazione, la differenziazione e la sopravvivenza della cellula. 
Centrale in tale via del segnale è la trascrizione attivata dalla beta – catenina, che in 
presenza del ligando wnt entra nel nucleo ed interagisce con molti fattori trascrizionali tra 
cui quelli della famiglia TCF(T-cell factor)/LEF(lymphoid enhancing factor), portando ad 
attivare i geni responsivi del pathway Wnt.  
La mutazione del gene della beta catenina (CTNNB1) si ritrova in circa il 15% dei tumori 
di Wilms. È interessante notare che tale mutazione si ritrova per lo più nelle neoplasie che 
presentano anche la mutazione di WT1, suggerendo che questi due eventi cooperano nello 
sviluppo della neoplasia. Wnt 4 è alla base del normale sviluppo dei nefroni, una alterazione 
del normale sviluppo del rene potrebbe spiegarci il motivo perché la mutazione della beta 
catenina contribuisce alla formazione del tumore di Wilms. 
 Diversi studi epidemiologici hanno analizzato possibili fattori di rischio occupazionali, 
ambientali e correlati allo stile di vita. Tra questi sono stati analizzati i pesticidi, anche se 
la complessità delle formulazioni dei pesticidi e la loro variabilità nel tempo hanno reso 
difficile l’interpretazione del ruolo tumorigenico di questi. Gli studi rivisti da Zahm e Ward 
hanno suggerito che l’esposizione a insetticidi durante l’età pediatrica e l’esposizione a 
pesticidi dei genitori prima della nascita aumentano il rischio di sviluppare TW. Tuttavia 
questi studi non sono stati confermati da una recente revisione (9) basata su ulteriori 6 studi. 
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L’associazione tra il peso alla nascita e il tumore di Wilms è stata osservata in 14 studi. 
Combinando i risultati di questi studi, non abbiamo osservato una associazione tra il basso 
peso alla nascita e il rischio di tumore di Wilms. 
Fattori per i quali non esiste una evidenza includono: assunzione materna di caffè e tè ed 
uso materno di tinte per capelli, entrambi durante la gravidanza. Studi sull’uso materno di 
farmaci durante la gravidanza hanno riportato associazioni con diversi farmaci, includendo 
ormoni, antibiotici, dipirone, metaclopramide, anestesia con penthrane durante il parto. 
Molte di queste associazioni sono state confermate da un solo studio (10) (11). 
 
 
1.2 ANATOMIA PATOLOGICA 
Inizialmente la maggior dei tumori renali pediatrici erano classificati come tumori di 
Wilms, con istologia favorevole o sfavorevole. Dopo una attenta analisi di tutte le neoplasie 
ad istologia sfavorevole registrate nei primi due studi NWTSG, gli anatomopatologhi 
hanno riconosciuto che certamente questi tumori rappresentano delle entità 
anatomopatologiche distinte. Quindi dal NWTS-3 in poi, il sarcoma a cellule chiare del 
rene e il tumore rabdoide del rene sono stati esclusi dai trial sul tumore di Wilms, 
nonostrante il NWTSG continui ad organizzare trial terapeutici separati per queste due 
patologie (12). 
Tipicamente il TW si presenta come una massa voluminosa e unicentrica, circondato da 
una pseudocapsula connettivale che lo delimita dal restante parenchima renale.  Al taglio 
si presenta comunemente color grigio pallido ed uniforme, ma aree di emorragia, necrosi e 
formazioni cistiche sono comuni. Le calcificazioni sono rare. In circa il 5% dei casi la 
neoplasia si presenta bilateralmente e nel 10% dei casi è multicentrica. 
Il TW può svilupparsi sia nella corticale che nella midollare e frequentemente determina la 
compressione e la distorsione del parenchima renale circostante. 
Fin dalle sue prime descrizioni, il nefroblastoma si è sempre distinto per la sua varietà di 
presentazione istologica, potendo assumere caratteristiche tipiche di cellule e tessuti 
differenti. Il più caratteristico aspetto microscopico della neoplasia è proprio la diversità 
degli elementi che possono costituirlo. Il nefroblastoma classico è costituito da una varia 
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proporzione di tre componenti: blastematosa, epiteliale e stromale; non in tutti i tumori 
sono presenti tutte e tre questi elementi, ovvero sono trifasici, si incontrano frequentemente 
anche forme bifasiche o monofasiche.  
La componente blastematosa è marcatamente cellulare, morfologicamente indifferenziata 
e formata da piccole cellule di forma da rotonda a ovale. La componente epitaliale tende a 
formare strutture tubulari e/o glomerulari, più o meno differenziate, ma può anche formare 
altri tipi di epitelio differenziato. In casi eccezionali da origine ad un carcinoma a cellule 
renali. La componente stromale è in genere formata da mesenchima indifferenziato, ma può 
anche mostrare una specifica differenziazione, generalmente in senso 
rabdomiosarcomatoso. 
L’immunofenotipo caratteristico del TW è il seguente: l’immunoreattività nucleare per 
WT1 (180 e C19) è marcata e diffusa nelle componenti epiteliale e blastematosa, mentre è 
variabile nella componente sarcomatosa. Positività per vimentina è presente in tutte le 
componenti. La coespressione di cheratine caratterizza la componente epiteliale, mentre la 
componente stromale coesprime desmina e miogenina nelle aree rabdomiosarcomatose. 
Da tempo si cerca un legame tra il pattern istologico e il comportamento clinico del tumore 
di Wilms. Un tumore ricco della componente blastematosa tende ad essere estremamente 
invasivo e si presenta in uno stadio avanzato, sebbene presenti una buona risposta alla 
chemioterapia. Al contrario, i tumori di Wilms con predominante componente epiteliale e 
rabdomiomatosa tendono a presentarsi ad un basso stadio, che riflette una minore 
aggressività, ma mostrano una maggiore resistenza alla chemioterapia (13). 
Tra il 5% ed il 10% dei tumori si Wilms presenta anaplasia (14) (15).  
L’anaplasia è un marker morfologico di resistenza alla chemioterapia e non è né modificata 
né indotta dalla terapia stessa. Studi di microdissezione hanno dimostrato una alterazione 
di p53 nelle aree comprendenti anaplasia, con mutazioni di TP53 (16).  
La definizione di anaplasia si basa su rigidi parametri morfologici, quali la copresenza di: 
- Mitosi atipiche, in genere multipolari 
- Nuclei ingranditi fino ad almeno tre volte le dimensioni di quelli adiacenti dello 
stesso tipo 
- Ipercromasia dei nuclei ingranditi 
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L’anaplasia è classificata in focale (1-4 focolai chiaramente definiti, nel tumore primitivo) 
o diffusa, sulla base di un criterio topografico (17). I TW senza anaplasia generalmente 
sono definiti ad ‘istologia favorevole’. L’anaplasia viene trovata approssimativamente nel 
5% di tutti tumori di Wilms ed è correlata con l’età del paziente. È rara nei primi due anni 
di vita, ma aumenta fino al 13% nei bambini con più di 5 anni.  
L’esame istopatologico completo serve oltre a confermare la diagnosi, anche a definire lo 
stadio, utile poi al clinico per la opportuna strategia terapeutica. 
Da molti anni è noto che alcune lesioni, i residui nefrogenici, possono precorrere lo 
sviluppo di tumore di Wilms (18). Tali lesioni sono rappresentate da una anormale 
persistenza di tessuto embrionale nefroblastico con piccoli cluster di cellule blastematose, 
cellule tubulari o cellule stromali. I residui nefrogenici possono essere classificati in base 
alla loro posizione rispetto ai lobi renali ed alle caratteristiche istologiche: i residui 
nefrogenici perilobari sono limitati alla periferia della corteccia renale, mentre i residui 
intralobari sono presenti casualmente in ogni parte del lobo renale. I diversi tipi di residui 
nefrogenici sono associati a differenti caratteristiche cliniche e istologiche della neoplasia. 
Il termine nefroblastomatosi è usato per riferirsi alla presenza di multipli residui 
nefrogenici. 
Ci sono diverse possibilità circa l’evoluzione dei residui nefrogenici. Solo un piccolo 
gruppo va incontro a trasformazione clonale in tumore di Wilms. Molti diventano 
iperplastici, ma mancano delle pseudo capsula peritumorale caratteristica del tumore di 
Wilms. La maggior parte dei residui nefrogenici va incontro ad involuzione spontanea (19).  
In presenza di residui nefrogenici associati a nefrectomia per tumore di Wilms è necessario 
monitorare il rene controlaterale per lo sviluppo di tumore, soprattutto nei pazienti molto 
giovani (20). 
1.3 SARCOMA A CELLULE CHIARE E TUMORE RABDOIDE 
Sono oggi correttamente identificate come neoplasie primitive del rene diverse dal tumore 
di Wilms.  
Il sarcoma a cellule chiare ha un comportamento clinico aggressivo, presentando una 
peculiare potenzialità di metastatizzazione allo scheletro; la sua istogenesi è incerta ed è 
più frequente nei maschi.  
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Alcuni tumori di Wilms blastematosi sono riccamente vascolarizzati e il pattern vascolare 
potrebbe perfettamente imitare quello del sarcoma a cellule chiare. Nonostante ciò, precise 
caratteristiche aiutano nella diagnosi differenziale.  
Per primo, a basso ingrandimento, i TW blastematosi spesso mostrano un tipico pattern 
annidato (nested), non presente nel sarcoma. Secondo, i TW blastematosi presentano una 
maggiore densità cellulare, con nuclei cellulari sovrapposti, rispetto al sarcoma a cellule 
chiare. Terzo, la multicentricità è comune nel tumore di Wilms, mentre per quanto riguarda 
il sarcoma a cellule chiara in letteratura non sono riportati casi di bilateralità e 
multicentricità. 
Infine, tessuti eterologhi come il muscolo non mai stati visti nel sarcoma a cellule chiare. 
Il tumore rabdoide rappresenta una neoplasia altamente aggressiva (le possibilità di 
sopravvivenza a lungo termine sono intorno al 15%), può essere multifocale associandosi 
ad altre localizzazioni sincrone o metacrone, soprattutto cerebrali, ed è osservabile nei 
bambini più piccoli (l’85% dei casi si sviluppa nei primi 2 anni di vita).  
Il tumore rabdoide viene così definito per il prominente citoplasma acidofilo, che fa 
assomigliare le cellule a rabdomioblasti, ma in realtà è ampiamente dimostrato che non vi 
è una relazione con cellule muscolari scheletriche. La recente caratterizzazione di una 
delezione del cromosoma 22q11-12, comune ai tumori rabdoidi sia renali che extra-renali, 
fa ipotizzare l’esistenza di un gruppo di neoplasie dell’infanzia biologicamente distinto, 
indipendentemente dalla sede anatomica di origine.  
L’area di delezione del cromosoma 22q11 - 12 mappa nel gene hSNF5/INI1. Un anticorpo 
monoclonale che riconosce la proteina prodotta da INI1 rappresenta oggi un sussidio 
diagnostico importante in questo gruppo di neoplasie (21). 
 Sia gli elementi blastematosi che quelli miogenici del TW possono contenere inclusioni 
citoplasmatiche che ricordano quelle del tumore rabdoide. Un tipico pattern blastematoso 
a serpentina, nonché la presenza di cellule eterologhe come quelle muscolo scheletriche 
supportano la diagnosi di TW. Infine, i caratteristici nucleoli prominenti del tumore 
rabdoide non sono tipicamente presenti nel TW, con l’eccezione di alcune forme 
anaplastiche. 
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1.4 MANIFESTAZIONI CLINICHE 
Il tumore di Wilms si presenta generalmente come una massa addominale che interessa 
tutto il parenchima renale oppure può essere localizzata centralmente o ad uno dei due poli 
renali.  
Nella maggior parte dei casi tale neoplasia si presenta come una massa addominale 
asintomatica, rilevata spesso accidentalmente nel corso di un controllo di routine dal 
pediatria e non di rado da uno dei genitori. Un terzo dei pazienti presenta dolore 
addominale, anoressia, malessere o una combinazione di questi sintomi.  
Tali pazienti con tumore di Wilms giungono all’attenzione del medico per l’aumento della 
circonferenza addominale o per la presenza di una massa addominale palpabile 
Possiamo anche trovare ipertensione (25 % dei casi), anomalie congenite, quali aniridia o 
malformazioni genitourinarie (13 – 28%), ematuria (più del 30 % dei casi) e in meno del 
10 % dei casi una coagulopatia (22). 
 
1.5 DIAGNOSI 
Oggi è possibile riconoscere tumori del rene diversi dal tumore di Wilms, che un tempo 
venivano invece considerati sue varianti più aggressive (sarcoma a cellule chiare, del 
tumore rabdoide, del nefroma mesoblastico e del carcinoma renale); poiché il tipo di 
chemioterapia varia per le diverse forme di tumore renale, è importante la caratterizzazione 
istologica, attraverso la nefrectomia o la biopsia. Vi sono tuttavia casi in cui il quadro 
radiologico, congiuntamente ai dati clinici è cosi indicativo di TW che la biopsia iniziale 
può essere evitata. Il tumore di Wilms va poi distinto da malattie renali benigne (rene 
policistico, ascesso renale, idronefrosi) che possono dare quadri clinici e radiologici simili. 
Se si sospetta un tumore del rene, gli studi radiologici rivestono un ruolo centrale nella 
valutazione dell’estensione iniziale della malattia e nel monitoraggio della risposta della 
neoplasia al trattamento intrapreso. 
I parametri che dovrebbero essere studiati sono: 
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- Estensione del tumore nel rene e fuori dall’organo 
- L’eventuale coinvolgimento del rene controlaterale 
- Presenza di trombi vascolari 
- Presenza di linfonodi retroperitoneali 
 
Il primo esame da eseguire per una massa addominale palpabile in età pediatrica deve essere 
sempre l’ecografia dell’addome.  
La tomografia computerizzata (TC) dell’addome con mezzo di contrasto è raccomandata 
per una più precisa valutazione della natura e dell’estensione della massa. La TC può essere 
sostituita dalla risonanza magnetica (RM) dell’addome, soprattutto per il risparmio di 
radiazioni, ma senza la dimostrazione che un esame sia superiore all’altro. La TC o la RM 
dell’addome servono, inoltre, a definire i rapporti del tumore con gli organi vicini 
(fegato, linfonodi, vene), in vista dell’intervento chirurgico. 
E’ opportuno completare il quadro con la radiografia e la TC del torace, per escludere la 
presenza di noduli polmonari, che potrebbero essere anch’essi espressione della neoplasia. 
L’utilità della TC del torace come esame di stadiazione è tutt’ora da definire; infatti la 
rilevanza clinica di documentare piccoli noduli che si vedono solo alla TC ma non alla 
lastra standart non appare chiara. 
La sede di metastasi più frequente del TW è rappresentata dal polmone, seguita da linfonodi 
e fegato. 
 I dati di laboratorio non evidenziano alterazioni patognomoniche o suggestive della 
diagnosi di una neoplasia renale. L’anemia può essere presente in caso di ematuria o quando 
si sia verificata rottura della neoplasia. La funzionalità renale non risulta alterata, se non 
nei rari casi associati a sindromi con alterazioni renali sottostanti, così come quella epatica. 
Può essere riscontrata elevazione di LDH e, in individui affetti da tumore rabdoide o 
nefroma mesoblastico congenito, della calcemia. Uno stato ipertensivo secondario ad 
elevati tassi di reninemia è presente nel 25% dei casi e di solito regredisce dopo 
l’asportazione della neoplasia. Nell’8% circa dei casi è presente un disturbo della 
coagulazione, con riduzione dei livelli sierici del fattore di von Willebrand. 
L’agobiopsia va sempre considerata in caso di neoformazione per la quale l’origine renale 
e/o la diagnostica differenziale tra le diverse neoplasie del rene o del retroperitoneo non sia 
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chiarificata dalle indagini strumentali. Infatti la possibilità di una errata diagnosi pre 
operatoria sulla base dei dati epidemiologici è di circa il 5%. L’ agobiopsia è da ritenersi 
una procedura sensibile, non gravata da un elevato rischio di morbilità acuta. Essa 
rappresenta la procedura di scelta per la diagnosi delle masse renali non suscettibili di 
nefrectomia primaria. (23). 
Il ruolo della biopsia percutanea nella diagnosi di tumore di Wilms è alquanto controverso.  
Negli studi SIOP, se un tumore ha imaging e caratteristiche cliniche tipiche del tumore di 
Wilms, la chemioterapia viene avviata senza prove istologica. Questo si traduce in circa 
l'1% dei bambini con una lesione renale non cancerosa sottoposti a chemioterapia. Però 
sappiamo che i chemioterapici hanno anche effetti collaterali, ad esempio l’actinomicina D 
porta con sé un rischio circa il 3% di epatotossicità; questo è stato ritenuto inaccettabile dal 
UKW3. Pertanto, la biopsia immediato è stato raccomandato per tutti i bambini trattati con 
chemioterapia preoperatoria.  
Il risultato di questo approccio è stato recentemente analizzato e mostra che il 12% dei 
tumori renali con le caratteristiche tipiche TW all’imaging, si rivela alla biopsia pre 
chemioterapia un tumore non Wilms (24). 
Le polemiche circa la biopsia percutanea sono dovute al fatto che questa potrebbe portare 
ad un aumento del rischio di recidiva a livello del fianco e potrebbe influenzare la 
stadiazione. 
Green, a favore della nefrectomia immediata, ricorda che la percentuale di bambini, con 
una possibile neoplasia maligna ad istologia diversa dal TW, che ricevono una 
chemioterapia diversa da quella che sarebbe loro raccomandata, fino alla conferma 
istologica che si ha con la nefrectomia, è bassissima. Ed inoltre non ci sono evidenze che 
questo influenzi l’esito di tali pazienti. 
Le altri ragioni citate da Green contro la chemioterapia preoperatoria, da altri sono viste 
come vantaggi positivi. 
In primo luogo, la modifica della istologia della neoplasia, positiva secondo altri, in quanto 
permette una valutazione della risposta della neoplasia alla chemioterapia e la definizione 
di gruppo a rischio (25). 
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In secondo luogo, la perdita di informazioni circa lo stadio, che attualmente si traduce in 
un aumento del carico di trattamento, in particolare l’uso di radioterapia e antracicline, che 
dovrebbero essere limitato a quei bambini che non rispondono adeguatamente alla terapia 
di prima linea. 
Gli studi ultrastrutturali raramente sono necessari per fare una diagnosi di TW, ma in alcune 
occasioni possono aiutarci a distinguere tra TW blastematoso e le altre neoplasie 
indifferenziate. La diversità di differenziazione del tumore di Wilms crea una 
corrispondente varietà di profili immunoistochimici.   
1.6 DIAGNOSI DIFFERENZIALE 
Tutte le masse addominali del bambino possono entrare in diagnosi differenziale con il 
tumore di Wilms. 
In particolare bisogna escludere il nefroma mesoblastico, caratteristico del lattante. Questo 
è costituito da un tessuto mesenchimale primitivo ed ha un comportamento 
prevalentemente benigno, è curabile con la sola nefrectomia. 
Sul piano clinico è indistinguibile dal tumore di Wilms, può raggiungere dimensioni 
cospicue e, pertanto, deve essere tenuto presente in diagnosi differenziale con il 
nefroblastoma, nel primo anno di vita. 
La nefroblastomatosi diffusa, in casi eccezionali, entra in diagnosi differenziale con il 
nefroblastoma. Una diagnosi indicativa di nefroblastomatosi può essere formulata solo 
associando elementi clinici e di imaging radiologico, poiché sul piano citoistologico, nel 
caso di accertamento con agobiopsia, una ipotesi diagnostica non può escludere l’altra.na 
diagnosi indicativa di nefroblastomatosi può essere formulata solo associando elementi 
clinici e di imaging radiologico, poiché sul piano citoistologico, nel caso di accertamento 
con agobiopsia, una ipotesi diagnostica non può escludere l’altra. 
Infine, tra la patologia benigna, la diagnosi differenziale si pone con l’idronefrosi e le cisti 
renali uniche o multiloculari. 
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1.7 STADIAZIONE 
Lo stadio rappresenta uno dei più importanti fattori su cui si basa la scelta terapeutica e la 
definizione della prognosi dei TW. Lo stadio si basa su informazioni cliniche, chirurgiche 
ed anatomo – patologiche. 
 
  
1.8 TRATTAMENTO 
I gruppi NWTS  e SIOP hanno documentato l’elevata efficacia in particolare di tre farmaci  
antiblastici nella terapia di prima linea del TW: vincristina, actinomicina D, ed adriamicina. 
Combinazione, durata del trattamento e modalità di somministrazione di questi tre farmaci 
sono state studiate attraverso diversi studi cooperativi. Altri farmaci, indicati per pazienti 
con tumore considerato ad alto rischio di recidiva o che non hanno mostrato risposta alla 
terapia di prima linea sono: etoposide, carboplatino, ciclofosfamide o ifosfamide (94).  
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In linea generale, una chemioterapia a base di due farmaci (vincristina e actinomicina D) si 
utilizza per i tumori allo stadio I o II, mentre adriamicina e radioterapia sono generalmente 
aggiunti nello stadio III o IV. Solo una minoranza di casi definiti ad alto rischio necessita 
di farmaci aggiuntivi. 
Il trattamento radioterapico, ad oggi, è indicato solo in casi selezionati, principalmente 
quando vi sia evidenza di residui tumorali, micro- e macroscopici dopo l’interventi 
chirurgico, o in caso di estensione ai linfonodi locoregionali. 
L’attuale terapia per il tumore di Wilms in Nord America si è evoluta attraverso 5 studi 
completi del gruppo NWTS. Tutti i trial clinici si basavano sulla chirurgia primaria, seguita 
da chemioterapia adiuvante e, se indicata, radioterapia. Il vantaggio di un iniziale approccio 
chirurgico è che lo stadio della neoplasia è indice della aggressività della neoplasia, che in 
tal modo non viene mascherata dalla chemioterapia. 
Sin dal primo studio della NWTS iniziato nel 1969, la combinazione di vincristina e di 
actinomicina D ha dato i migliori risultati, tanto che ancora adesso rappresenta la base della 
terapia per il tumore di Wilms con istologia favorevole (26).  Nel secondo NWTS (1975 – 
1978) è stato dimostrato che l’aggiunta della doxorubicina migliorava la sopravvivenza nei 
pazienti che presentavano neoplasia ad uno stadio più avanzato, anche se successivamente 
ci si è resi conto che tale chemioterapico non era necessario per TW allo stadio II non 
anaplastico. 
Le conclusioni alle quali si è arrivati con i NWTS1,2 e 3 sono: 
- La radioterapia post operatoria non è necessaria per i bambini che presentano stadio 
I e II ad istologia favorevole o Stadio I anaplastico; questi sono trattati con 
vincristina e dactinomicina dopo nefrectomia. 
- La prognosi dei pazienti con TW allo stadio 3 ed istologia favorevole è migliore se 
il trattamento include: dactinomicina,  vincristina, doxorubicina e irradiazioni di 10 
Gy al fianco. 
Il quarto NWTS ha documentato che 6 mesi di trattamento hanno gli stessi effetti di 15 
mesi per gli stadi II – IV ad istologia non anaplastica.  Il quinto NWTS, chiuso di 
recente, ha valutato in modo prospettico l’influenza della perdita in eterozigosi dei 
cromosomi 1p e 16 q sulla sopravvivenza, permettendo di identificare un sottogruppo 
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di pazienti con TW/istologia caratterizzato da un aumentato rischio di recidiva e 
decesso di malattia, con un livello di evidenza tipo 3 (27). 
La SIOP (International Society of pediatric oncology) ha condotto differenti trial con 
l’obiettivo di dimostrare i vantaggi di una chemioterapia pre operatoria. Lo scopo della 
chemioterapia preoperatoria è quello di ridurre la morbidità chirurgica, ridurre il tasso 
di rotture della neoplasia e indurre un aumento della percentuale di pazienti con uno 
stadio più basso di neoplasia (concetto di downstaging). Però, bisogna sempre 
considerare che le informazioni circa lo stadio della neoplasia, dopo chemioterapia 
preoperatoria, non riflettono l’originale stadio del tumore, come dimostrato da un 
aumento del numero di ricadute in bambini con neoplasia allo stadio II e senza 
documentata positività linfonodale (28). 
Il UK Children’s cancer study group (UKCCSG) ha dimostrato un eccellente outcome 
per i tumori allo stadio I istologia favorevole trattati solo con vincristina per 10 
settimane (29). Anche se, le analisi più recenti hanno documentato che l’eccellente 
outcome dei soggetti con tumore di Wilms allo stadio I non può essere applicato per i 
bambini con età uguale o maggiore a 4 anni (30). Lo studio UKW3 si è caratterizzato 
per aver confrontato in modo randomizzato controllato nefrectomia primaria versus 
nefrectomia dilazionata dopo chemioterapia primaria. Nonostante un arruolamento del 
trial randomizzato al di sotto dell’atteso, lo studio poté dimostrare che attraverso 
l’impiego sistematico della chemioterapia preoperatoria un gruppo di pazienti (circa il 
15%) può passare dallo stadio III allo stadio I.  
L’associazione italiana di oncologia ed ematologia pediatrica (AIEOP) ha condotto due 
studi consecutivi cooperativi nazionali, a partire dai primi anni 80, prediligendo la 
nefrectomia primaria in tutti i casi giudicati operabili d’emblé e disegnando il 
trattamento chemioterapico complementare in base a stadio e tipo istologico. 
Attualmente per neoplasie allo stadio I (con o senza anaplasia) e allo stadio II con 
istotipo che non presenta anaplasia, la terapia è stata ridotta al minimo, con un 
eccellente tasso di guarigione, adottando un regime terapeutico a due farmaci per un 
tempo minimo (2 settimane). I bambini che presentano LOH ad entrambi i cromosomi 
1p e 16q probabilmente richiedono la doxorubicina come farmaco addizionale. I 
bambini con meno di 2 anni ed una neoplasia di piccole dimensioni, non riceveranno la 
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chemioterapia complementare alla nefrectomia, se viene dimostrata l’assenza dei 
seguenti parametri sfavorevoli: invasione della capsula peritumorale o dei suoi vasi, 
invasione dei vasi intrarenali, invasione minima (entro 2 mm) del tessuto adiposo del 
seno renale, pseudocapsula infiammatoria. 
    
 
 
 
21 
 
 
 
 
Per quando riguardo i pazienti con tumore di Wilms non anaplastico, stadio III, si tratta di 
un gruppo molto eterogeneo di pazienti. Questo comprende sia pazienti con metastasi 
linfonodali, interessamento peritoneale, infiltrazione e trombosi della vena cava, sia 
pazienti il cui tumore va incontro a rottura durante l’intervento chirurgico o con margini di 
resezione positivo micro- o macro-scopicamente. Oggi per questo gruppo di pazienti, il 
gold standart è rappresentato da doxorubicina con vincristina e actinomicina D e 
irradiazione del fianco. 
Prima fase (dalla seconda settimana al trattamento chemioterapico, si aggiunge la 
radioterapia. La dose della chemioterapia (Adm e Act D) viene modulato in corso di 
radioterapia. Se la RT è in corso, si dimezza da dose di Adm. La seconda dose si ACTD si 
dimezza se la RT è appena conclusa, o viene omessa se la RT è in corso). 
Nella seconda fase, i chemioterapici usati sono i medesimi. 
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Pazienti affetti da TW stadio II, III e IV con anaplasia focale/ diffusa riceveranno un 
trattamento chemioterapico impiegando ifosfamide, etoposide e carboplatino come faaci 
aggiuntivi e, radioterapia. 
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La chemioterapia neoadiuvante è usata per i pazienti con neoplasia bilaterale e in caso 
di una neoplasia che si presenta in un rene solitario, per un tumore esteso alla vena cava 
inferiore sopra la vena epatica, se c’è un largo interessamento dei linfonodi 
retroperitoneali, per le neoplasie giudicate inoperabili alla iniziale valutazione 
radiologica. 
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TW bilaterale sincrono si verifica nel 5-7% dei pazienti. L’asportazione immediata 
della neoplasia a carico di entrambi i reni, non dovrebbe mai essere perseguita. Una 
prima rivalutazione della risposta dovrebbe essere programmata dopo 6 settimane di 
chemioterapia (in genere con vincristina e actinomicina D) per determinare se la 
risposta ai farmaci è stata sufficiente per permettere una resezione conservativa delle 
neoplasie, preservando una quantità di parenchima renale sano sufficiente. Il gruppo 
SIOP ha dimostrato che un periodo di chemioterapia preoperatoria adeguato ad ottenere 
la massima riduzione della neoplasia non dovrebbe essere protratto oltre le 8 settimane. 
Nei casi che richiedono una ulteriore riduzione della neoplasia, altri cicli di 
chemioterapia impiegando gli stessi farmaci possono essere somministrati prima del 
tempo chirurgico. Tuttavia, nei casi non responsivi alla chemioterapia primaria è 
preferibile procedere con l’esplorazione chirurgica. Infatti, talvolta le neoplasie che non 
mostrano una riduzione volumetrica sono caratterizzate dalla presenza di necrosi, 
fibrosi, o differenziazione muscolo – scheletrica, come effetti indotti dalla terapia; in 
alcuni casi però una precoce biopsia chirurgica può identificare la presenza di anaplasia 
e permettere di adottare regimi terapeutici più intensi e adeguati alla diagnosi di 
anaplasia (31). 
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1.9 CHIRURGIA 
La nefrectomia radicale extrafasciale associata a un adeguato campionamento dei linfonodi 
regionali (o alla linfoadenectomia retroperitoneale monolaterale) rappresenta il trattamento 
chirurgico d’elezione del tumore di Wilms.  L’intervento chirurgico d’emblée permette sia 
una reale stadiazione sia un’adeguata caratterizzazione istologica, consentendo la 
successiva pianificazione terapeutica.  Le indagini diagnostiche da effettuare pre -  
operatoriamente per un giudizio di operabilità o inoperabilità d’emblée sono la radiografia 
del torace e la TAC addominale con mezzo di contrasto.   
Criteri preoperatori di inoperabilità sono (indicazioni alla chemioterapia primaria):   
- trombosi cavale;   
- presenza di adenopatie retroperitoneali;   
- alto rischio di rottura del tumore (aree di colliquazione sottocapsulare);   
- evidente mancata identificazione dei piani di clivaggio con organi o strutture adiacenti.   
- stadio V.   
 In tutti i casi in cui si decida di non procedere all’intervento chirurgico, alla diagnosi, è 
obbligatorio eseguire agobiopsia percutanea (diametro 18-20 gauge).    
La tecnica chirurgica consigliata è un’ampia laparotomia che consenta un’adeguata 
esplorazione dell’addome e un comodo approccio alla neoplasia. L’esplorazione routinaria 
del rene controlaterale non è richiesta. L’accesso al retroperitoneo destro e sinistro può 
essere eseguito attraverso lo scollamento delle sole docce paracoliche seguito dalla 
medializzazione dei segmenti colici mobilizzati o, per le neoplasie del rene destro, 
scollando anche la radice del mesentere fino al Treitz. In questa fase, preparatoria 
all’intervento, il chirurgo è in grado di valutare:   
- la presenza di metastasi intra-addominali non asportabili con intento di radicalità (in tal 
caso si procederà a biopsia e demarcazione con clips per consentire l’eventuale radioterapia 
mirata);   
- l’estensione della neoplasia a strutture od organi vicini non asportabili radicalmente o 
resecabili solo con interventi demolitivi o ad alta morbilità;   
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- un alto rischio di rottura del tumore;   
- l’impossibilità di eseguire un intervento macroscopicamente radicale.   
La ghiandola surrenalica deve sempre essere interamente asportata nei tumori del polo 
superiore o nelle grosse neoplasie che coinvolgono tutto il rene. Non è necessario eseguire 
una ureterectomia radicale.  L’intervento deve considerarsi corretto se insieme alla 
rimozione del rene con le sue fasce si esegue un adeguato campionamento dei linfonodi 
retroperitoneali (32). In presenza di dubbio di diffusione linfonodale extraregionale (es. 
linfonodi mesenterici) è sempre indicato asportare i linfonodi sospetti (posizionando clips).  
La resezione di strutture o organi contigui non è quasi mai richiesta in quanto il TW, anche 
di grosse dimensioni, solo raramente ha caratteristiche infiltranti.  
La maggior parte dei TW che sembrano coinvolgere le strutture contigue, in realtà vanno 
solamente a comprimere o ad aderire agli organi adiacenti, senza invasione. Di 
conseguenza la resezione in blocco di strutture o organi contigui non è quasi mai richiesta, 
anche perché si associa ad un aumento delle complicanze chirurgiche che possono essere 
evitate. 
In caso di estensione della neoplasia alla vena renale o alla porzione inferiore della vena 
cava, si procede all’intervento di nefrectomia radicale se possibile in blocco con il trombo 
stesso. La resenzione primaria del trombo neoplastico situato nella porzione inferiore della 
vena cava o nell’atrio è associata ad una elevata morbidità chirurgica. In queste circostanze 
la chemioterapia preoperatoria diminuisce le dimensioni e l’estensione del trombo 
neoplastico, senza aumentare la sua aderenza alla parete endoteliale, in modo da facilitarne 
la successiva escissione (33). 
La nefrectomia parziale come primo approccio al tumore di Wilms rimane controversa e 
non è indicata di routine nel trattamento del tumore di Wilms. 
La maggior parte dei tumori di Wilms sono troppo estesi o localizzati centralmente per 
poter considerare la nefrectomia parziale. Una nefrectomia parziale, quando tecnicamente 
ed oncologicamente fattibile, trova indicazione nei casi di malattia bilaterale ed in quei casi 
con tumore monolaterale, ma in bambini affetti da malformazioni urogenitali o sindromi 
predisponenti l’insorgenza di nefroblastoma. Ricordando sempre che in questi bambini la 
nefrectomia parziale è associata ad un lungo trattamento chemioterapico pre – operatorio. 
28 
 
Mentre il ruolo della chirurgia conservativa nei pazienti affetti da tumore bilaterale è chiaro, 
nei pazienti affetti da TW monolaterale le opinioni sono controverse. 
La discussione in merito alla possibilità di un chirurgia parziale deriva dal fatto che 
numerosi dati suggeriscono che la strategia ‘nephron sparing’ nella popolazione adulta non 
solo preserva la funzione renale, ma si correla anche ad un miglioramento della funzionalità 
renale a lungo termine, di quella cardiovascolare, mantenendo un equivalente efficacia dal 
punto di vista oncologico (34) (35) (36).  
Il più grande report su tale argomento è quello di Haecker et al. (37) che nel 2003 hanno 
pubblicato uno studio retrospettivo su  37 bambini con TW unilaterale trattati con 
nefrectomia parziale. Si trattava di un gruppo eterogeno di pazienti, nel quale rientravano 
sia bambini sottoposti a PN primaria sia altri trattati con PN dopo chemioterapia. Il fatto 
che tale strategia chirurgica era al di fuori del protocollo e a discrezione del chirurgo, ha 
limitato il suo utilizzo ai casi di massa tumorale molto piccola. 
In ogni caso la recidiva locale e la sopravvivenza globale, nei casi di malattia localizzata 
(stadio I e II), non erano statisticamente differenti da quelli dello studio studio SIOP 93 -
01 su pazienti con tumore di wilms unilaterali trattati con nefrectomia radicale. 
Nello studio di Apoznanski si raccomanda la procedura ‘nephron – sparing’ solo per le 
neoplasie renali unifocali di piccole dimensioni, localizzato ad un polo renale e nei casi in 
cui sia possibile salvare almeno il 50% della funzione renale. Per le neoplasie localizzate 
centralmente, la rimozione parziale è dubbia perché la linea di taglio potrebbe determinare 
danno ai vasi renali ed al sistema di filtrazione. Inoltre, nella selezione dei pazienti da 
sottoporre a tale procedura bisogna considerare la riduzione del volume iniziale delle 
neoplasia dopo la chemioterapia preoperatoria (38). 
Però se è vero che noi sappiamo che la chemioterapia neoadiuvante può aumentare il 
numero di soggetti eleggibili per la nefrectomia parziale e anche vero che noi non 
conosciamo gli effetti a lungo termine della chemioterapia preoperatoria. 
Utili per selezionare i candidati alla nefrectomia parziale potrebbero essere anche i marker 
prognostici, come la presenza di anaplasia, la perdita in eterozigosi di 1p e 16q, ma 
sfortunatamente queste informazioni non vengono raccolte di routine, quindi attualmente 
una analisi non è possibile.  
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Limiti per una corretta valutazione di tale tecnica operatoria è rappresentata anche dalla 
mancanza di precise linee guida chirurgiche, come messo in evidenza nella review di Cost 
ed Al. 
Infatti senza precisi standart chirurgici non è possibile separare le procedure nephron – 
sparing da altre come l’enucleazione, in cui non vi è alcuna attenzione all’ottenimento di 
margini microscopicamente negativi.  Questo può influenzare il tasso di recidiva locale 
(39). Manca anche una standardizzazione del campionamento linfonodale durante 
l’intervento chirurgico, che è noto influenzare l’outcome del paziente (40). 
Quindi, per quanto ad oggi l’esito oncologico di pazienti selezionati trattati con nefrectomia 
parziale per TW unilaterale non appare diverso da quello di pazienti simili trattati con 
nefrectomia radicale, e per quanto alla conservazione di parenchima renale sembrano 
associarsi benefici a lungo termine sono certamente necessari ulteriori studi valutativi. 
1.10 RADIOTERAPIA 
La radioterapia continua ad avere un importante ruolo nella gestione del tumore di Wilms. 
Nella scorsa decade si è assistiti ad una notevole innovazione tecnica sia nel sistema di 
emissione delle radiazioni sia del software per la pianificazione del trattamento. L’uso di 
un sistema di pianificazione del trattamento a tre dimensioni, basato su TC e RM, ha 
permesso di individuare e raggiungere in maniera sempre più accurata il target della terapia 
e, allo stesso tempo, di proteggere le adiacenti strutture sane. 
Il trial NWTSG ha definito le indicazioni per la radioterapia. 
Il primo studio sul tumore di Wilms mostra che la RT non conferisce vantaggio nei bambini 
con meno di 24 mesi, con neoplasia allo stadio I che hanno ricevuto l’actinomicina d per 
15 mesi (41). 
Questo studio, inoltre, mostra che in caso tumore allo stadio III, con precedente biopsia e 
con disseminazione locale del tumore, non è necessario l’irradiazione di tutto l’addome , in 
tal modo si ha un risparmio in termine di tossicità legata alle radiazioni (42). 
NWTS 2 mostra che la radioterapia può essere evitata in tutti i bambini con tumore di 
Wilms allo stadio I che ricevono vincristina e actinomicina D. 
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Sia nel NWTS 1 che nel NWTS 2 troviamo delle indicazioni precise circa la dose di 
radiazione per il fianco corretta in base all’età del paziente: 18 – 24 Gy per i bambini con 
meno di 8 mesi, 24 – 30 Gy per quelli tra 19 e 30 mesi, 30 – 35 Gy per quelli tra 31 e 40 
Gy, 35 – 40 Gy per quelli con più di 40 mesi. Il tasso di ricaduta addominale era del 3 – 
5% nei pazienti con neoplasia allo stadio II e III. 
Il terzo studio della NWTSG dimostra che la radioterapia può essere evitata nei bambini 
con tumore allo stadio II se hanno precedentemente ricevuto vincristina e actinomicina D. 
Inoltre questo studio evidenzia che nei bambini con neoplasia allo stadio III ed istologia 
favorevole che ricevono una dose di radiazioni di 8 – 10 Gy e CT a base di vincristina, 
actinomicina D e doxorubicina si ha un controllo della malattia sovrapponibile a quello che 
si ottiene somministrando una dose di radiazioni di 20 Gy e CT a basi di vincristina e 
actinomicina D. Questo risultato è molto importante sia perché permette di eliminare quei 
piani terapeutici corretti per l’età, sia perché porta ad una riduzione della dose 
raccomandata. 
Nel NWTS2, fattori predisponenti per la recidiva locale di neoplasia erano l’istologia 
sfavorevole, un ritardo di 10 giorni o più nell’inizio della radioterapia, un campo di 
radiazioni piccolo (43).  
Il quesito se il tempo che intercorre tra chirurgia ed inizio della RT influenzi l’outcome è 
stato recentemente rianalizzato. I ricercatori NWTSG hanno dimostrato che un ritardo di 
10 giorni o più non influenza significativamente la recidiva di neoplasia a livello 
addominale tra i bambini con neoplasia ad istologia favorevole trattati secondo NWTS 3 e 
NWTS 4. 
In ogni caso, a causa del range di tempo piuttosto stretto di 8 – 12 giorni, dopo la 
nefrectomia, nel somministrare la radioterapia, la possibilità di rilevare una differenza 
significativa nella presenza di recidiva è rara.  
Nel NWTS4, la frequenza di recidiva locale di neoplasia nei bambini con disseminazione 
locale e con neoplasia allo stadio II di qualsiasi tipo istologico era del 16,5 % (44). Questi 
bambini, secondo le linee guide del NWTS4, non ricevevano terapia radiante sul fianco. La 
sopravvivenza, dopo recidiva locale, era bassa, con solo il 43% di sopravvissuti a 2 anni. 
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Inoltre i tumori con anaplasia diffusa sono resistenti alla chemioterapia e presumibilmente 
alla radioterapia, questi tumori non mostrano risposta a una dose di radiazioni compresa tra 
8 Gy e 40 Gy (45).  
La dose di radiazioni ottimale per il tumore di Wilms anaplastico rimane sconosciuta. 
Gli attuali standart di terapia includono l’irradiazione del fianco (10,8 Gy in sei frazioni) 
per le neoplasie allo stadio III con istologia favorevole e quelle allo stadio II e III con 
anaplasia diffusa. 
Nei bambini con metastasi al polmone rilevate con la radiografia del torace, continua ad 
essere sommistrata terapia radiante sull’intero polmone (12 Gy in 8 frazioni). 
Nei pazienti con metastasi polmonari visibili alla TC, ma non alla radiografia il ruolo della 
radioterapia non è del tutto chiaro.  
 
La sopravvivenza libera da eventi a 4 anni era dell’89 % con irradiazione e del 80 % con la 
sola chemioterapia, una differenza che non era significativa (46). 
Il tasso di recidiva polmonare è stata del 4 % ( 2 di 53) dopo l'irradiazione rispetto al 16% 
(6 su 37 ) con la sola chemioterapia. Tali dati suggeriscono che la prognosi per la 
sopravvivenza dei pazienti con TW allo stadio I e II, istologia favorevole, che alla diagnosi 
presentano TC positiva per metastasi polmonari ed RX negativo, non è migliorata con 
l’aggiunta della RT a livello polmonare. 
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Il tasso di sopravvivenza per quelli con TW istologia favorevole allo stadio III  è migliorato 
se viene irradiato l’intero polmone. Però, questo miglioramento non è cosi significativo ed 
è ottenuto a costo di polmonite interstiziale e cardiomiopatia da doxorubicina. Quindi 
l’attuale vantaggio di sopravvivenza dei pazienti che hanno ricevuto radioterapia, potrebbe 
diminuire nel follow-up a lungo termine. Probabilmente, un maggior numero di pazienti 
con un follow-up più prolungato nel tempo dovrà essere analizzato per fornire una risposta 
più definita per quanto riguarda il ruolo della radioterapia dell'intero polmone in quei 
pazienti che presentano noduli polmonari solo alla TC. 
Attualmente il protocollo AIEOP 2003 prevede che pazienti con noduli polmonari < 5 mm 
visibili solo alla TC (RX torace negativo) dovranno essere trattati come previsto per il 
rispettivo stadio ‘locale’, dopo nefrectomia primaria. 
 
 
Quindi attualmente, nella pratica clinica, nella fase post-operatoria del tumore di Wilms 
senza anaplasia diffusa, appaiono relativamente consolidate le seguenti osservazioni:  
 la radioterapia non è necessaria negli stadi I e II se, come indicato, viene usata 
chemioterapia con due farmaci (VCR, actD);  il trattamento radiante dell’emiaddome, con 
un range di dose compreso tra 10 e 15 Gy (con sovradose su aree di eventuale residuo 
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tumorale), è indicato nei casi classificati allo stadio III; in caso di disseminazione pre-
operatoria della neoplasia, per rottura tumorale massiva intraoperatoria intraperitoneale con 
contaminazione della cavità peritoneale, presenza di impianti neoplastici peritoneali e  in 
caso di localizzazioni addominali macroscopiche residue dopo chirurgia al di fuori del 
fianco, il campo di radioterapia comprende tutto l’addome, con schermatura del rene 
residuo a 12 Gy e del fegato a 20 Gy;  laddove indicato, il trattamento radiante sull’addome 
dovrebbe essere somministrato al giorno +14 dall’intervento chirurgico, la dose per 
l’irradiazione della cavità addominale è di 15 Gy, suddivisi in 10 frazioni giornaliere di 150 
cGy ciascuna.  Il trattamento radiante delle metastasi, a parte le considerazioni già espresse 
per le metastasi polmonari, in genere è da riservare alle lesioni non asportabili 
chirurgicamente (fegato, encefalo, osso). 
RADIOTERAPIA NEL TW SENZA 
ANAPLASIA 
 
Stadio I Non si somministra RT 
Stadio II Non si somministra RT 
Stadio III È indicata la RT postoperatoria, che avrà 
inizio al giorno +14 dall’intervento 
chirurgico. Si procede con l’irradiazione 
del fianco in caso di  residuo tumorale 
micro o macroscopico al fianco; 
adenopatie patologiche ilari o paraortiche; 
estesa rottura intraoperatoria 
retroperitoneale, che a giudizio del 
chirurgo è limitata al fianco e non ha 
contaminato la cavità peritoneale. In casi 
particolari, si irradia tutta la cavità 
addominale. 
Stadio IV  per metastasi polmonari Il trattamento RT avrà inizio tra l’ottava e 
la nona settimana dall’inizio della 
chemioterapia. In caso di indicazione 
all’irradiazione sia del tumore primitivo in 
addome sia dei polmoni, i due trattamenti 
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verranno effettuati contemporaneamente in 
presenza di malattia macroscopica a livello 
addominale. In tutte le altre situazioni, avrà 
la precedenza la RT polmonare. 
Precisamente, la RT sui polmoni deve 
essere effettuata in caso di remissione 
completa delle metastasi polmonari dopo 
CT secondo Regime E, in assenza di 
indicazione all’asportazione chirurgica o 
dopo chirurgia non radicale delle metastasi. 
 
In caso di TW con anaplasia diffusa, allo stadio I non è indicata RT postoperatoria, mentre 
per gli stadi II e III si procede al trattamento radiante, che avrà inizio al giorno + 14 
dall’intervento chirurgico. In questi casi, si eseguirà irradiazione al fianco in caso di stadio 
II e di stadio III con residuo micro- o macroscopico al fianco, adenopatie ilari o paraaortiche 
e estesa rottura intraoperatoria retroperitoneale, che non ha contaminato la cavità 
addominale, utilizzando la dose di 1980 cGy suddivisi in 11 frazioni giornaliere di 180 cGy 
ciascuna. Mentre in caso di stadio III con rottura preoperatoria della neoplasia, massiva 
rottura intraoperatoria con contaminazione della cavità addominale, presenza di impianti 
neoplastici peritoneali e di localizzazioni addominali macroscopiche residue dopo chirurgia 
al di fuori del fianco, è indicata l’irradiazione della cavità addominale, con una dose di 
1950 cGy suddivisi in 13 frazioni giornaliere di 150 cGy ciascuna  (il rene residuo non deve 
ricevere una dose superiore a 1200 cGy incluso anche il contributo delle radiazioni diffusa 
e trasmessa attraverso le schermature). Eventuali residui macroscopici dopo chirurgia 
dovranno ricevere una sovradose di 1080 cGy suddivisa in 6 frazioni giornaliere da 180 
cGy ciascuna, su un volume bersaglio comprendente la neoplasia residua con un margine 
di almeno 1 centimetro. La sovradose sulle stazioni linfonodali paraaortiche verrà 
somministrata solo in caso di adenopatie macroscopiche non sottoposte a chirurgia radicale.       
In caso di TW con anaplasia diffusa, stadio IV per metastasi polmonari, il trattamento 
radiante avrà inizio tra l’8a e la 9a settimana dall’inizio della chemioterapia. In caso di 
stadio locale addominale II e III con anaplasia diffusa, si effettuerà contemporaneamente 
irradiazione a livello sia del tumore primitivo in addome sia delle metastasi polmonari. In 
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tutte le altre situazioni, avrà la precedenza la radioterapia del distretto, torace o addome, in 
cui è presente malattia macroscopica.   
Indicazioni per la radioterapia sui polmoni La radioterapia sui polmoni deve sempre essere 
effettuata, indipendentemente dallo stato di remissione completa o parziale ottenuto dopo 
chemioterapia secondo REGIME E e dalla eventuale asportazione chirurgica completa 
delle metastasi polmonari 
 
RT NEL TW CON ANAPLASIA 
DIFFUSA 
 
Stadio I Non si somministra RT 
Stadio II  È indicata RT post operatoria, che avrà 
inizio al giorno +14 dall’intervento 
chirurgico.  
Stadio III È indicata RT post operatoria, dal giorno 
+14, sul fianco. In casi particolari, sarà 
estesa a tutto l’addome.  
Stadio IV con metastasti polmonari È indicata la RT. In caso di stadio locale 
addominale II e III si procede con 
l’irradiazione dell’addome. La RT sui 
polmoni deve essere sempre effettuata. 
 
.   
1.11 EFFETTI TOSSICI DELLA CHEMIOTERAPIA 
Gli effetti tossici dovuti alla chemioterapia si manifestano durante e/o nei giorni 
immediatamente successivi alla somministrazione degli antiblastici (tossicità precoce) 
oppure a distanza di mesi o anni (tossicità tardiva). Ogni farmaco presenta effetti tossici 
specifici, che dipendono dalla dose, dalla via di eliminazione e dalle caratteristiche 
farmacologiche.  
I tessuti più soggetti all’azione degli antiblastici sono quelli in attiva proliferazione: cute e 
annessi cutanei, midollo osseo, mucose ed organi emuntori (fegato e rene).  
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Il tumore di Wilms, nella maggior parte dei casi, è trattato con due soli farmaci (vincristina 
e actinomicina D) o con l’aggiunta di un terzo farmaco (adriamicina) e gli effetti collaterali 
non sono, in genere, né frequenti e né gravi. 
1.11.1 - TOSSICITA’ PRECOCE 
La tossicità acuta in corso di terapia è quella dovuta ai farmaci utilizzati nella chemioterapia 
complementare. 
Tossicità midollare: si ha una diminuzione delle cellule del sangue con anemia, 
piastrinopenia, neutropenia. 
Alopecia: la calvizia transitoria per la durata del trattamento 
Vomito: si presenta durante la somministrazione del farmaco e talvolta persiste per 24 – 48 
ore. Oggi, questo effetto collaterale viene tenuto sotto controllo dalla somministrazione di 
farmaci anti emetici (ondasetron, H1 – antagonisti)  
Mucosite: l’esfoliazione delle mucose, soprattutto del cavo orale, è frequente anche se la 
sua gravità varia da farmaco a farmaco. La stomatite è un effetto collaterale doloroso, 
disabilitante e dose-limitante di molti farmaci chemioterapici che si manifesta a carico delle 
mucose del cavo orale e delle alte vie digestive e aeree.  La manifestazione più severa è 
l’ulcerazione della mucosa che può complicarsi con colonizzazione di flora batterica, di 
specie fungine e di virus. E’ aggravata dalla neutropenia e può essere una fonte importante 
di infezioni sistemiche a seguito del venir meno della funzione di barriera della mucosa.  
L’incidenza globale della stomatite durante chemioterapia varia dal 40 al 76% richiedendo 
talora la riduzione delle dosi o la sospensione del trattamento. Le ulcerazioni della bocca e 
delle gengive, cosi come le micosi, possono essere prevenute facendo regolarmente dei 
risciacqui disinfettanti. 
Effetti tossici specifici sono rappresentati da: 
- epatite ( da radioterapia e/o da actinomicina D); l’actinomicina D, quando 
somministrata in dose singola, è talora responsabile di una epatopatia acuta con 
trombocitopenia, che può essere anche di intensità severa (malattia veno occlusiva)  
- neuropatia da vincristina; diminuizione – scomparsa dei riflessi tendinei, parestesie, 
dolori muscolari e ptosi palpebrale. 
- Cistite chimica da ciclofosfamide 
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- Miocardiopatia da Adriamicina; si manifesta inizialmente con alterazioni 
elettrocardiografiche fino ad giungere all’insufficienza cardiaca acuta. 
 
La ciclofosfamide e l’isofosfamide sono i farmaci più frequentemente responsabili di cistiti 
chimiche, che possono rappresentare una tossicità dose limitante per questa classe di 
farmaci.  Il metabolita finale di entrambe i composti è l’acroleina che è una sostanza 
direttamente tossica a livello uroteliale. L’aspetto della mucosa vescicale nella fase acuta è 
caratterizzato da un quadro di diffusa infiammazione dell’urotelio. Possono associarsi 
quadri di necrosi delle mucose, del muscolo e delle piccole arteriole, con atipie citologiche. 
L’evoluzione cronica si può verificare più frequentemente dopo trattamento radiante. Le 
alterazioni croniche sono caratterizzate da diffuso pallore della mucosa vescicale, 
teleangectasia e fibrosi. 
La ciclofosfamide a dosaggi convenzionali, sia nella somministrazione ev sia in quella 
orale, induce sintomi vescicali quali pollachiuria, nicturia e disuria in circa un quarto dei 
pazienti trattati. I sintomi compaiono in genere dopo pochi giorni, ma possono anche 
costituire un rilievo più tardivo, specie quando il farmaco è assunto per bocca a basse dosi 
quotidiane.  
In particolare, il rischio di cistite è molto elevato nei trattamenti ad alte dosi (>1g/m2 per 
la ciclofosfamide) che richiedono abbondante idratazione e somministrazione di 
uroprotettori. 
I metaboliti tossici possono essere neutralizzati da farmaci come il MESNA che agisce 
legando l’acroleina e dando luogo alla formazione di un tioetere non tossico. La tossicità 
del MESNA è minima ed è costituita essenzialmente da diarrea moderata e cefalea. 
L’ifosfamide, oltre al danno sull’urotelio, comporta nefrotossicità. L’incidenza varia dal 5 
al 30%. È correlata alla dose singola ed alla somministrazione in bolo. Il rischio è aggravata 
da preesisistente danno al parenchima. Clinicamente, si instaura una sindrome simil 
Fanconi per danno al tubulo prossimale del nefrone e conseguente glicosuria, acidosi 
tubulare, ipokaliemia, proteinuria e ipofosfatemia. L’insufficienza renale cronica che ne 
deriva può evidenziarsi anche a distanza di mesi dal termine del trattamento. L’antidoto 
utilizzato per la protezione dell’urotelio (MESNA) non preserva dal danno renale. 
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Anche il cisplatino provoca un danno renale che è tossicità limitante il suo utilizzo, 
correlato alla dose singola (danno nel 100% dei casi se somministrato per infusione di 50 
mg/m2 senza idratazione) e alla dose cumulativa somministrata. Clinicamente, l’alterazione 
della funzione si può manifestare con una lieve riduzione della filtrazione glomerulare, 
alterazione dell’equilibrio elettrolitico (ipomagnesemia, ipocalcemia, iposodiemia) o 
insufficienza renale acuta franca.  La nefrotossicità da cisplatino ha carattere progressivo 
dopo più dosi ed solo parzialmente reversibile. Il quadro istologico mostra necrosi a carico 
dell’ansa di Henle, del tubulo distale, meno frequentemente dei tubuli collettori e del 
glomerulo. Il meccanismo di tale danno, pur non essendo completamente chiarito, sarebbe 
riconducibile all’interazione farmaco/ proteine e all’inattivazione di specifici enzimi di 
membrana della cellula del tubulo distale. Il danno tubulare si accompagna a perdita 
urinaria di magnesio con grave ipomagnesemia. Sebbene nella maggior parte dei casi 
questa non si manifesti clinicamente, l’alterazione elettrolitica deve essere corretta e 
prevenuta dalla somministrazione di solfato di magnesio. 
Per prevenire la nefrotossicità recentemente sono state messe a punto metodiche che 
prevedono la contemporanea somministrazione di molecole contenenti gruppi sulfidrilici. 
Il potere protettivo di sostanze come il tiosolfato di sodio (STS) o il glutatione ridotto 
(GSH) dipende dal fatto che queste molecole tendono ad accumularsi nel rene e nelle urine 
dove, legandosi alle molecole di cisplatino, impediscono la formazione delle specie acquate 
responsabili della nefrotossicità. 
Le antracicline (doxorubicina, epirubicina e daunorubicina) sono gli antineoplastici che più 
frequentemente causano cardiotossicità. L’effetto è probabilmente mediato dalla 
produzione di radicali liberi con formazione di complessi di ferro-antraciclina. Segni 
precoci si manifestano con anomalie nell’elettrocardiogramma e ipotensione durante la 
somministrazione endovena, mentre i danni tardivi producono miocardiopatie (es.: 
insufficienza cardiaca), solitamente irreversibili.  
La cardiotossicità è dose dipendente; per la doxorubicina l’incidenza di miocardiopatia 
varia dall’1-2% (dose cumulata di 450mg/m2) al 30% (dose cumulata di 700mg/m2). 
Fattori che peggiorano la prognosi sono: l’irradiazione simultanea della parete toracica o 
del mediastino, l’esistenza di una cardiopatia precedente o la somministrazione 
contemporanea o successiva di altri citostatici potenzialmente cardiotossici (fluorouracile, 
ciclofosfamide, trastuzumab, paclitaxel). Prima di iniziare il trattamento con farmaci 
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cardiotossici è dunque necessario verificare che la frazione di eiezione ventricolare sia > 
50%. 
Dal momento che l’insufficienza cardiaca congestizia è una complicazione nota dopo la 
somministrazione di antracicline e il rischio è ulteriormente aumentato quando associata 
con l’irradiazione dell’intero polmone, i pazienti con tumore di Wilms in stadio avanzato 
che ricevono doxorubicina devono essere monitorati per la disfunzione cardiaca (95). 
Inoltre secondo il protocollo la dose di doxorubicina di 40 mg/m², alla settimana 3, va 
dimezzata se il paziente sta ricevendo contemporaneamente il trattamento radioterapico. 
Quindi nel regime C, nella prima fase, il soggetto riceve un’unica dose di ADM, alla 
settimana 3 e nella seconda fase riceve 5 dosi nelle settimane 7, 13, 19, 25 e 31, per una 
dose cumulativa di ADM  di 240 mg/m2 (220 se ADM alla sett. 3 viene ridotta del 50%). 
Ugualmente nel regime D. Quindi in entrambi i casi i pazienti ricevono una dose cumulativa 
minore 250mg/ m², valore considerato come limite per il rischio di disfunzione cardiaca; 
infatti pazienti, che sono rimasti al di sotto di tale valore di dose cumulativa, 
all’ecocardiogramma non hanno mostrato alcun deterioramento ventricolare sinistro, a più 
di 10 anni dalla fine del trattamento (47). 
1.11.2 - SEQUELE TARDIVE 
Il tipo di sequele a lungo termine dipendono dall’età e dal sesso del bambino, 
dall’estensione della chirurgia, dai chemioterapici utilizzati e dal fattori legati alle 
radiazioni.  
La funzione polmonare può risentirne soprattutto in coloro che hanno ricevuto la terapia 
radiante sul polmone, in particolare quelli trattati bilateralmente.  
Inoltre questi bambini devono monitorare periodicamente la funzione tiroidea. 
La più comune causa di insufficienza renale nei pazienti con tumore di Wilms è la 
nefrectomia bilaterale. La seconda grande causa è il danno indotto dalle radiazioni e le 
complicanze chirurgiche che coinvolgono il rene rimanente (48). 
La frequenza di insufficienza renale in caso di tumore di Wilms bilaterale è del 16,4% per 
il National Wilms Tumor Study 1 (NWTS1) e il NWTS2, del 9,9% per il NWTS3 e del 
40 
 
3,8% per il NWTS4 (49). Mentre la frequenza di insufficienza renale per i tumori di Wilms 
unilaterali è rimasta stabile.  
 
Il totale dei pazienti con insufficienza renale era pari a 55. Trentanove dei pazienti con 
insufficienza renale presentava tumore di Wilms bilaterale, sincrono o metacrono; tra 
quest’ultimi la causa più comune di insufficienza renale è stata la nefrectomia per tumore 
persistente o ricorrente che è stata eseguita in 24 casi sui 39 totali (62%). 
 
Nelle donne che hanno ricevuto la radioterapia addominale per tumore di Wilms la funzione 
delle gonadi può essere danneggiata. Il NWTSG ha chiaramente dimostrato che queste 
donne sono ad alto rischio di esiti avversi della gravidanza (50). 
Infine, alcuni bambini trattati per tumore di Wilms presentano un aumentato rischio di 
sviluppare un secondo tumore maligno, sia esclusivamente a seguito del loro trattamento 
cancerogene sia come risultato di una predisposizione ereditaria al cancro sia di entrambi i 
fattori. La maggior parte dei secondi tumori si sono verificati nelle zone irradiate. 
41 
 
I fattori di rischio per le seconde neoplasie comprendono l'esposizione alle radiazioni, la 
dose di radiazioni, organi a rischio (sensibilità della ghiandola del seno e della tiroide è il 
più alta) e l'uso di agenti chemioterapici in particolare agenti alchilanti o la doxorubicina. 
La frequenza di complicanze dovute alle radiazioni si è significativamente ridotto grazie 
ad una diminuzione della dose totale di irradiazione (51).  
Infatti il piano di cura radioterapico presente nel protocollo AIEOP 2003, in confronto con 
il precedente studio italiano CNR/AIEOP-92, presenta una riduzione delle dosi di 
irradiazioni del fianco o della cavità addominale nelle neoplasie a “prognosi sfavorevole” 
(tumore di Wilms con anaplasia diffusa, sarcoma a cellule chiare, tumore rabdoide del 
rene). La riduzione delle dosi di radioterapia, in questo sottogruppo, è anche in accordo con 
i risultati dei principali studi internazionali (SIOP, NWTS) e con quanto attualmente 
proposto a livello europeo e americano. Inoltre, nel caso di stadio IV per metastasi 
polmonari senza anaplasia diffusa vi è indicazione a non somministrare il trattamento 
radiante sui campi polmonari in caso di remissione completa dopo la chemioterapia 
postoperatoria o asportazione chirurgica completa di eventuali residui metastatici. 
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CAPITOLO 2 – CONSEGUENZE A LUNGO TERMINE 
DELLA NEFRECTOMIA UNILATERALE IN PAZIENTI 
CON DIAGNOSI DI TUMORE DI WILMS 
 
2.1 IMPATTO DELLA NEFRECTOMIA SULLA FUNZIONE RENALE A 
LUNGO TERMINE 
Il numero di pazienti sopravvissuti al tumore di Wilms è aumentato enormemente nell’era 
moderna. La terapia con chirurgia primaria seguita da chemioterapia rappresenta 
l’approccio principale alle neoplasia. Ma i sopravvissuti si portano dietro il carico degli 
effetti collaterali della terapia e questi bambini possono accumulare futuri problemi di 
salute fino all’età adulta. In particolare ci si concentra sulla potenziale perdita di funzione 
renale, dovuta a più fattori. Primo,la perdita di parenchima renale, infatti il cardine della 
terapia per il tumore di Wilms è rappresentato dalla nefrectomia unilaterale che porta ad un 
decremento inevitabile della massa renale del 50% circa. Secondo,l’esposizione alla 
chemioterapia adiuvante e/o alle radiazioni. 
Successivamente, traumi e infezioni possono essere cause aggiuntive di perdita di funzione 
renale. 
Era il 1980 quando Brenner et al introdussero la loro innovativa teoria sul danno da 
iperfiltrazione come il collegamento tra il rene e la patogenesi dell’ipertensione essenziale. 
All’inizio dei loro studi sperimentali, assunsero l’esistenza di una relazione inversa tra la 
superficie di filtrazione, per esempio il numero totale di glomeruli e, l’ipertensione 
sistemica. La riduzione della massa renale nel modello animale è stato provato indurre 
cambiamenti emodinamici e strutturali nei glomeruli residui che, in ultimo, potrebbero 
condurre ad un aumento della pressione sanguigna sistemica, proteinuria e una accelerata 
sclerosi glomerulare. Negli umani, questa risposta maladattativa è stata messa in evidenza 
sia negli studi clinici che in quelli su cadaveri, dai quali emerge la presenza di riduzione 
del patrimonio di nefroni nella popolazione con ipertensione.  
Considerando i donatori di rene viventi, il cui numero continua ad aumentare, la loro 
funzione renale continua ad essere preservata per più di 25 anni dalla nefrectomia. Questo 
però non può essere del tutto tranquillizzante per i bambini, la cui aspettativa di vita supera 
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di molto il periodo di follow up considerato per i donatori adulti e di conseguenza, sono 
esposti al danno da iperfiltrazione per un periodo più lungo. 
Considerando la funzione renale a lungo termine nei bambini nefrectomizzati 
unilateralmente, nonostante diversi studi non abbiano evidenziato alterazioni significative 
della funzione renale (52) (53) (54) (55), altri studi hanno notato un aumento dell’incidenza 
di proteinuria e una diminuzione della GFR.  
Uno studio su 27 pazienti valutati ad una media di 23,3 anni dalla nefrectomia mostra solo 
un minimo cambiamento della GFR al confronto con i campioni di controllo e in nessun 
caso era presente proteinuria e ipertensione (56).  
Un altro report su 27 pazienti con tumore di Wilms ha messo in evidenza che il 33% aveva 
una clearence della creatinina < 55ml/min/1,73m2, ma nessun paziente presentava 
proteinuria o altre manifestazioni cliniche di insufficienza renale (57).  
Argueso et al hanno riportato che il 30% dei pazienti con rene solitario acquisito seguiti per 
una media di 25 anni dalla nefrectomia erano a maggior rischio di proteinuria ed 
insufficienza renale, ma nessuno ha sviluppato insufficienza renale (58).  
Levitt et al hanno valutato 53 pazienti a 13 anni dalla fine del trattamento per TW (59). In 
dieci pazienti (19%) è stata trovata una diminuzione della GFR (<80ml/min/1,73m2), sei 
pazienti (11%) avevano ipertensione e 5 (9%) un’aumentata escrezione urinaria di 
albumina. Nessuno aveva sviluppato insufficienza renale. Quaranta dei 53 pazienti avevano 
ricevuto radiazioni (300 – 1720 cGy) sul rene rimanente. Fattori trovati essere correlati con 
la disfunzione renale sono stati l’età minore di 24 mesi e la dose di radiazioni maggiore di 
1200 cGy sul rene rimanente. 
Green ha pubblicato una serie di report che esaminano la funzione renale, attraverso il 
calcolo della GFR e la microalbuminuria, nei pazienti sopravvissuti a TW unilaterale. I 
risultati sono stati riportati in due gruppi separati in base allo stato di radioterapia. Una 
prevalenza di disfunzione renale (definita come GFR < 80 ml/min/1,73 m2) dell’11,1% 
(0% - 30,8%) e del 13,8 % (0% - 41,7%) è stata riportata nei non irradiati e negli irradiati, 
rispettivamente. Inoltre la microalbuminuria è stata vista nel 7,8% e nel 14,8% dei 
pazienti non irradiati ed irradiati rispettivamente (60). 
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L’osservazione di un aumento della GFR del rene singolo, associata in alcuni pazienti a 
proteinuria, suggerisce che una parte di pazienti, sopravvissuti al tumore di Wilms, soffre 
di iperfiltrazione cronica, una condizione che può portare a danno renale e deterioramento 
della funzione renale (61) (62).  
Infatti la perdita di nefroni funzionanti, determina a livello dei nefroni residui un aumento 
del flusso e della pressione capillare glomerulare, con conseguente iperfiltrazione. Tale 
meccanismo conduce ad alterazioni strutturali delle cellule mesangiali, fibrosi interstiziale 
e ulteriore riduzione dei nefroni funzionanti. Questo avviene perché l’aumento della 
pressione idrostatica capillare intraglomerulare e la conseguente iperfiltrazione 
determinano aumento della permeabilità glomerulare a quelle macromolecole che 
normalmente non vengono filtrate a livello renale. Tra le varie molecole le più rilevanti 
sono sostanze di natura proteica. Il traffico transmembrana di proteine risulta in comparsa 
di proteinuria oltre i valori “fisiologici”, aumento del riassorbimento tubulare e 
danneggiamento delle cellule mesangiali: fenomeni che portano a produzione di fattori di 
crescita, come il TGF-beta e il PDGF. 
Il risultato è la sclerosi glomerulare e la fibrosi interstiziale per proliferazione di fibroblasti, 
aumentata produzione di matrice extracellulare e nefrite tubulo-interstiziale. 
Una recente review (63) ha mostrato che la prevalenza globale di insufficienza renale nei 
pazienti uninefrectomizzati trattati per TW varia dal 0,5% al 18,8% dei sopravvissuti. 
Questa variabilità deriva dal fatto che non ci sono attualmente misurazioni standardizzate 
di funzionalità renale e dal fatto che il TW comprende una eterogeneità di pazienti con 
evoluzione della funzionalità renale diversa gli uni dagli altri. 
Per questo Romao et al nel loro lavoro (64) fanno riferimenti a tre gruppi di pazienti che 
presentano 3 situazioni specifiche con prognosi di funzione renale diverse: 
1) TW unilaterale sporadico 
2) TW bilaterale sporadico 
3) TW in pazienti con sindrome predisponente 
Nel primo gruppo di pazienti, che è quello al quale fa riferimento la nostra casistica, la 
maggior parte dei pazienti non sembra sia a maggior rischio di insufficienza renale se 
comparata con i bambini con rene solitario per agenesia renale (65). 
45 
 
Uno studio retrospettivo del 2011 (66) che valutava 8000 pazienti trattati per TW nel 
National Wilms Study Gruop con un follow up fino a 20 anni riportava l’incidenza di ESRD 
fino allo 0,7%. 
Se da una parte l’incidenza di ESDR è molto bassa, bisogna però riflettere sul fatto che 
l’insufficienza renale rappresenta la punta dell’iceberg, lo stadio più drammatico, nel quale 
è richiesta terapia renale sostitutiva, trapianto o dialisi; potrebbe esserci un numero 
significativo di pazienti, trattati con nefrectomia e terapia nefrotossica, con CDK non 
riconosciuta, perché meno grave della forma terminale. 
Attualmente possiamo distinguere 5 stadio di CDK, in base al valore della velocità di 
filtrazione glomerulare (GFR) corretta per l’età. 
 
Inoltre i pazienti con TW sono generalmente trattati in età molto precoce per cui il periodo 
di follow up deve comprendere necessariamente periodi più lunghi rispetto a quelli 
necessariamente disponibili. Ad esempio il lavoro di Cozzi et al (67) dimostra una 
significativa riduzione della GFR nella quinta decade di vita nel gruppo di pazienti 
sopravvissuti a TW comparati con i controlli sani.  
Inoltre questo gruppo di pazienti con TW unilaterale non sindromico è ancora un gruppo 
eterogeneo e comprende verosimilmente pazienti a rischio diverso di danno renale. Dal 
punto di vista pratico, identificare questi pazienti con maggior rischio di disfunzione renale, 
vorrebbe dire riconoscere un sottogruppo di pazienti che può beneficiare di interventi 
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mirati, come un approcciò chirurgico del tipo nephron – sparing, che attualmente è possibile 
in numero davvero limitato di casi. 
Un’ altra intrigante questione, ancora non chiarita, in quanto mancano grandi studi, è se 
coloro che sono nati con un rene singolo e colore che perdono un rene nell’infanzia abbiano 
un diverso outcome renale. 
Lo studio di Stefanowicz ha dimostrato che i bambini sottoposti a chemioterapia ed a 
nefrectomia radicale per WT hanno una GFR a lungo termine equivalente a quella dei 
bambini nati con agenesia renale unilaterale (68). 
Anche lo studio di Jaoudé et al ha indagato l’outcome a lungo termine dei pazienti 
monorene, focalizzandosi su eventuali differenze tra la condizione di monorene congenito 
o acquisito. Sono stati reclutati 97 pazienti con un singolo rene radiologicamente normale 
e, sono stati divisi in due gruppi a seconda che la loro condizione di monorene fosse 
congenita o acquisita. L’ipertensione sistemica, confermata dal monitoraggio ambulatoriale 
per 24 ore, è stata ritrovata solo in 2 pazienti (2%), uno per gruppo. Una maggiore 
prevalenza è stata riportata da Seeman et al che hanno registrato una ipertensione sistemica 
in più del 26% dei loro pazienti (32% dei quali con singolo rene acquisito e il 26% 
monorene congenito) (69). Nel loro studio, Mei – Zahav et al hanno trovato una pressione 
sistolica delle 24 ore significativamente alta nei bambini monorene congeniti o 
nefrectomizzati, confrontati con i controlli (70), portando l’attenzione sul potenziale rischio 
di ipertensione nell’età adulta. 
Inoltre Jaoudé et al hanno valutato la funzione di filtrazione renale usando la clearence 
dell’inulina ed hanno trovato che viene mantenuto il valore di 100,6ml/min/1,73 m2 ad un 
tempo medio di follow up di 8,6 anni. Sette bambini, però, avevano una GFR < 
80ml/min/1,73m2 e tutti erano stati nefrectomizzati durante l’infanzia per una neoplasia. Di 
questi 5 avevano una neoplasia ad altro rischio e sono stati trattati con una terapia 
aggressiva, associando chemioterapia e irradiazione locale (nefroblastoma allo stadio 4) o 
irradiazione total body prima del trapianto di midollo osseo (neuroblastoma stadio 4). 
Jaoudé et al hanno notato, in accordo con gli studi Wikstad et al (71) e di Baudoin ed al 
(72), che la GFR tende a diminuire lentamente, ma significativamente aumentando il tempo 
di follow up. Questo può essere spiegato con il fisiologico declino della funzione renale 
che non si verifica prima dei 40 anni (73). Allo stesso modo, una relazione inversa tra il 
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GFR ed il tempo di follow up è stata travata solo nei ragazzi con singolo rene acquisito e 
non in quelli monorene congeniti. Una spiegazione di questa differenza è che la risposta 
adattiva dovuta alla deficienza di nefroni inizia presto nella vita fetale, circa alla 22 esima 
settimana di gestazione e continua durante l’infanzia (74) (75). Al contrario, la rimozione 
chirurgica del tessuto renale, immediatamente stimola i nefroni rimanenti ad un 
cambiamento compensatorio, dovuto alla perdita della superficie di filtrazione glomerulare. 
Dato che i glomeruli maturi hanno una minore attività mitotica, questi si adatteranno 
aumentando le loro dimensioni, ma non il loro numero (76); raggiungendo un livello 
massimo di ipertrofia prima che la risposta compensatoria non possa più essere mantenuta 
(77).  
Tornando alle osservazioni riportate, che la maggioranza dei bambini uninefrectomizzati 
conservano la loro funzione renale e GFR, ipotizziamo che qualcosa di specifico nel 
processo di malattia del TW si verifica nel sottogruppo di bambini, che presentano una 
diminuzione intermedia della GFR. I dati dello studio di Kern non indicano una 
correlazione tra utilizzo della terapia adiuvante e diminuzione della GFR e, tutti i bambini 
nel gruppo di studio hanno subito lo stesso tipo di chirurgia. Gli unici fattori che 
discriminati GFR a lungo termine erano indipendenti dal tipo di intervento clinico; vale a 
dire, la durata di follow-up. E 'possibile che alcuni pazienti con maggiore durata di follow-
up, che hanno mostrato diminuzioni GFR potrebbe essere stato esposto a terapia 
nefrotossici più tardi nella vita. 
Appare evidente che la discussione circa la disfunzione renale nei pazienti sopravvissuti a 
tumore di Wilms continuerà a ricevere sempre maggiori attenzioni negli anni a venire.  Il 
primo passo per affrontare meglio questo problema dovrebbe essere quello di uniformare 
l’approccio ad esso, concordando un protocollo di follow up, non solo nei pazienti guariti 
da TW, ma in ogni sopravvissuto a neoplasia infantile. È ugualmente importate un sempre 
maggiore coinvolgimento della comunità di nefrologia sia per la scelta dei metodi con cui 
stimare la funzione renale sia per favorire l’uso di agenti nefroprotettivi al fine di evitare o 
ritardare la progressione della CKD. 
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2.2 -  VALUTAZIONE FUNZIONE RENALE IN ETA’ PEDIATRICA 
La velocità di filtrazione glomerulare è il metodo clinico più utilizzato per valutare la 
funzionalità renale. Il gold standart nella misurazione del VFG è la clearance dell’inulina, 
poiché essa è una sostanza che viene liberamente filtrata dai glomeruli e non viene né 
secreta, né riassorbita, né metabolizzata dalle cellule tubulari. La quantità filtrata dai 
glomeruli corrisponde a quella presente nell’urina. Questa metodica è però costosa non 
sempre disponibile ed invasiva. 
Nella pratica clinica, però, il filtrato glomerulare è stimato mediante l’utilizzo di formule 
basate sul dosaggio sierico di marker di danno glomerulare quali la creatinina e la cistatina 
C, e su parametri antropometrici quali altezza e peso. Diverse sono le formule riportate in 
letteratura, tra queste le più utilizzate sono la formula di Schwartz e la formula di Cockroft.  
L’equazione più utilizzata per il calcolo della VFG, nella popolazione pediatrica, è la 
formula di Schwartz, mentre Cockroft è utilizzata maggiormente nella popolazione adulta. 
I valori di filtrato glomerulare ottenuti con la Schwartz sono utilizzati per studiare la 
malattia renale cronica in età pediatrica (). 
Il filtrato glomerulare secondo Schwartz si ottiene con la formula seguente:  
VFG = K x ALTEZZA /SCr 
La costante K varia in base all’età, al sesso e al peso alla nascita. 
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Scr (creatinemia sierica) è il marker di funzione glomerulare più utilizzato non solo in età 
pediatrica, ma anche nell’adulto. Un suo incremento correla con una alterazione della 
funzione renale. È prodotta in maniera relativamente costante dal nostro organismo. Diversi 
però sono i limiti; infatti non è filtrata solo dal glomerulo, ma anche dal tubulo prossimale, 
le concentrazioni plasmatiche sono influenzate dalla massa muscolare, dal sesso e dall’età 
del soggetto. Infine, i valori Scr sono più alti nelle prime settimane di vita e ancor più nei 
nati pretermine (79) (80). 
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CAPITOLO 3: TRAUMA RENALE E ATTIVITA’ 
SPORTIVA 
3.1 TRAUMA RENALE 
L’età media dei pazienti con trauma renale è di 20 – 30 anni; il sesso maschile è il più 
colpito. 
Nei traumi penetranti addominali, il rene è coinvolto nel 4 -8% dei casi. Le logge renali 
sono protette dalle ultime coste, dagli organi addominali e dal rivestimento posteriore del 
peritoneo, dalle fasce e dal cellulare adiposo retroperitoneale, dal ventre dei muscoli 
obliquo, quadrato dei lombi, psoas e dalla fascia trasversalis.  
Nonostante la presenza di tale sistema protettivo, il coinvolgimento dei rene nei traumi che 
riguardano le basi del torace e l’addome superiore o di quelli diretti, che coinvolgono la 
regione del fianco o la schiena, risulta relativamente frequente. 
I traumi da schiacciamento, da contraccolpo o decelerativi, specie se determinati da 
motoveicolo o da cadute dall’alto, sono quelli che con maggiore frequenza (90%) 
comportano il trauma renale, in relazione sia alla relativa mobilità dell’organo sia la 
possibilità che possa collidere con gli elementi anatomici circostanti dotati di maggiore 
rigidità, quali cresta iliaca, ultime coste e colonna vertebrale. 
La suscettibilità del parenchima renale all’insulto traumatico incrementa con l’aumento 
della velocità della forza di impatto e dell’assorbimento energetico. 
Più del 90% delle lesioni renali coinvolgono il parenchima e le diramazioni segmentarie 
vascolari intraparenchimali. Per quanto concerne le lesioni della via escretrice, studi 
sperimentali hanno indicato che la pressione idrostatica presente al momento del trauma 
gioca un ruolo fondamentale e condizione il coinvolgimento della pelvi e del giunto 
ureterale. Tale meccanismo giustifica anche la maggiore vulnerabilità del rene e della via 
escretrice in presenza di idronefrosi, cisti subcorticali o parapieliche e masse espansive 
renali. 
I traumi iatrogeni sono una minima percentuale (2%). 
La lacerazione del rene sopraggiunge in seguito all’energia assorbita per una forza 
accelerativa che supera il limite di tolleranza critica dell’organo e del suo peduncolo. Il rene 
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è particolarmente sensibile alla forza di impatto con deformazione dell’addome che realizza 
una vera e propria collisione con l’ambiente anatomico, particolarmente i muscoli della 
parete posteriore, le coste e la colonna vertebrale che costituiscono delle strutture rigide. 
Le lesioni più comuni che ne derivano sono rappresentate dalla compromissione del 
parenchima, ma non è raro lo stiramento dell’ilo e del relativo peduncolo vascolare che può 
determinare la trombosi o anche la lacerazione parziale o completa. 
La valutazione clinica del trauma renale comprende il controllo dei parametri vitali del 
paziente,al suo ingresso in ospedale, l’ispezione della cute per evidenziare ecchimosi nella 
regione del fianco o del dorso. 
In generale l’ematuria è presente in circa l’80% dei casi, ma può essere del tutto assente 
anche nei traumi maggiori. La microematuria più frequentemente si associa a traumi di 
modesta entità, mentre la macroematuria a quelli di maggiore entità. 
La classificazione più seguita è quella proposta dall’American Association for the Surgery 
of Trauma (AAST), basata su un grading che tiene conto dei differetni tipi di lesioni 
traumatiche, nella quale sono considerate maggiori le lesioni oltre il III grado. 
Grado I – riguardano l’80% delle lesioni. Consistono nella contusione e nell’ematoma 
subcapsulare. 
Grado II – include l’ematoma perirenale confinato al retroperitoneo e le lacerazioni 
parenchimali con profondità inferiore a 1cm, senza interessamento della midollare e della 
via escretrice. 
Grado III – include le lacerazioni parenchimali con profondità superiore a 1cm, interessanti 
la corticale e la midollare senza interessamento della via escretrice, con associato ametoma 
perirenale contenuto nella fascia di Gerota. 
Grado IV – lacerazioni cortico – midollari con interessamento della via escretrice e con 
possibile danno ai principali vasi renali. Include anche gli infarti segmentari causati da 
trombosi, dissezione o lacerazione delle branche dell’arteria renale. 
Grado V – include l’avulsione del peduncolo vascolare, la trombosi dell’arteria e/o della 
vena renale, l’infarto del rene, l’avulsione del peduncolo uretero – pelvico, la 
frantumazione del rene caratterizzata da molteplici fratture con diastasi dei frammenti e 
compromissione del sistema colletore. 
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3.2 LA PARTECIPAZIONE ALLO SPORT DEI BAMBINI MONORENE 
Il successo della terapia combinata (chirurgia, CT e RT) nel tumore di Wilms ha portato 
negli ultimi anni ad un aumento della sopravvivenza (circa il 90%) con un ottima qualità di 
vita. Circa i 2/3 dei bambini curati riceve oggi solo due chemioterapici (vincristina e 
actinomicinaD) che sono privi di effetti tossici tardivi. In più la condizione di monorene 
(sia dopo nefrectomia per tumore di Wilms sia congenita), non sembra di per sé aumentare 
il rischio individuale di sviluppare patologie cardiovascolari o renali, in assenza della 
esposizione ad altri fattori tossici (81) (82). 
Per questo motive assistiamo sempre più spesso ad una più che giustificata richiesta di 
partecipazione ad attività sportive da parte di bambini ed adolescenti, guariti da TW. 
I benefici del frequentare attività sportiva singola o di squadra sono ben noti sia nella 
popolazione pediatrica sia in quella adulta. 
Ciò premesso la decisione di permettere a pazienti con un solo rene di partecipare ad attività 
sportiva è difficile e molto controversa. Tra i nefrologi stessi, oltre che tra i medici di 
medicina dello sport, non ci sono ancora vedute omogenee. 
Il nostro proposito è quello di analizzare i dati della letteratura e verificare quanto reale sia 
l’incidenza di danno renale permanente a seguito di trauma sportivo. 
Quanto ancora non ci sia chiarezza su tale argomento lo dimostrano Matthew et al nel loro 
studio (83), nel quale hanno inviato delle mail ai membri della ASPN (American society of 
pediatric Nefrology) domandandogli se loro permetterebbero a pazienti pediatrici con un 
solo rene di partecipare a sport di contatto/collisione. Inoltre, hanno domandato di 
identificare uno sport in particolare del quale loro vieterebbero la partecipazione. 
Delle 135 risposte, il 62% dei pediatri non consentirebbe la partecipazione a sport di 
contatto a pazienti con un solo rene, mentre il 34 % ne consentirebbe la partecipazione. Il 
4% delle risposte erano indecise. 
L’86 % del gruppo, che non consentirebbe la partecipazione ad attività sportive, identifica 
il Football americano come principale sport da evitare. Gli altri sport inclusi sono boxing 
(75%) hockey sul ghiaccio (70%) rugby (64%), arti marziali (60%) e rodeo (54%). Lo sci 
in discesa e la bicicletta sono tra le attività meno limitate dai membri della ASPN, 
nonostante questi siano tra gli sport con più alto rischio di trauma renale. 
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Ci sono tre principali ragioni che spingono i nefrologi pediatrici a limitare la partecipazione 
ad attività sportive: il potenziale rischio di determinare danno renale terminale o morte, il 
maggior rischio di lesioni per la normale ipertrofia del rene singolo, la paura di azioni 
medico legali in caso di danno renale.  
In uno studio condotto nel periodo 1986 – 2004 su giocatori di football professionisti nella 
National Football League, l’autore Brophy ha riscontrato 2,7 casi di traumi renali per 
stagione, e tutti i giocatori infortunati sono poi rientrati in squadra senza danni renali 
permanenti (84). Sebbene il football sia lo sport più degli altri associato a lesione renale, la 
maggior parte delle lesioni sono di basso grado e non sono riportate lesioni renali di grado 
3, ovvero con lacerazioni parenchimali di profondità superiore a 1 cm, interessanti la 
corticale e la midollare senza interessamento della via escretrice, con associato ematoma 
perirenale contenuto nella fascia di Gerota. Questo dimostra che i tradizionali sport di 
collisione potrebbero non essere necessariamente pericolosi per il rene come noi 
intuitivamente immaginiamo.  
Al contrario di quel che si immagina, la principale causa di danno renale grave è 
rappresentata dall’uso di tutti i veicoli da strada (automobili, motociclette, biciclette) (85), 
mentre è estremamente raro che la perdita del rene sia il risultato di un incidente sportivo 
(86). 
Johnson at al ha analizzato i dati di 49651 traumi raccolti nel registro nazionale americano 
traumi pediatrici (1995 – 2001), che includeva anche 813 traumi renali, i quali hanno 
richiesto la nefrectomia in 4 casi, per incidenti avvenuti in corso di gare di slittino in due 
casi, di sci da discesa e pattini in linea in un caso ciascuno. Non si è avuto perdita di alcun 
rene in seguito a sport da contatto. Questi dati evidenziano il fatto che le attività sportive 
associate al più alto rischio di danno renale sembrano essere quelle classificate come da 
‘contatto limitato’ (ciclismo, sci da discesa, slittino, pattinaggio, equitazione), che in genere 
sono soggette a minor restrizione per i pazienti monorene. 
Il rischio di danno renale durante le attività ricreative in genere tra bambini e ragazzi di 5 
– 18 anni è stato stimato di 6,9 traumi renali per milioni di soggetti, in una analisi su 4921 
bambini tra il 1993 ed il 2001 (87).  
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Considerando solo gli incidenti che hanno portato alla perdita del rene, l’incidenza era di 
circa 0,4 per milione di bambini per anno tra tutte le attività ricreative e sportive. Nel lavoro 
non si riportano traumi renali durante il gioco del calcio o della pallacanestro. 
Grinsell et al ha analizzato i dati i 23.666 incidenti tra 4,4 milioni di episodi di 
partecipazione in attività sportive, raccolti in una indagine sistematica di incidenti del 
National Athletic Trainers’ Association High School Injury (1995 – 1997) (88). Nel corso 
dell’osservazione i ricercatori hanno registrato solo 18 traumi renali, di cui nessuno tale da 
compromettere la funzionalità renale o da richiedere un intervento chirurgico riparatore. 
Nello stesso periodo di tempo si sono verificati 3450 infortuni al ginocchio, 2069 traumi 
cranici, al collo, alla colonna, 1219 commozioni cerebrali, 148 lesioni all’occhio e 17 
lesioni ai testicoli. Questo stesso studio ha stimato che l’incidenza di trauma renale sport 
specifica era di 2,3 danni per milione di esposizione/atleta nei maschi per la pallacanestro 
(2,5 per le femmine) e 2,6 per il calcio (6 per le femmine). Inoltre, il giudizio conclusivo 
degli stessi autori era una vita sedentaria e le comorbidità associate all’obesità, come il 
diabete di tipo 2, sarebbero fattori di rischio più significativi per la riduzione della funzione 
renale e per le malattie cardiovascolari rispetto a un ipotetico trauma renale. 
Bisogna anche considerare che il danno renale è meno comune delle lesioni cerebrali nei 
traumi pediatrici (89). Inoltre tutti i partecipanti a sport da contatto sono accomunati dal 
rischio di danno a fegato e milza, entrambi organi singoli. Anche l’encefalo è un organo 
solitario ed il rischio di lesione è ben documentato con la possibilità di conseguenze molto 
gravi, quali la disabilità permanente o la morte. Nonostante ciò, a nessun bambini è vietato 
di praticare sport perché ha un solo fegato o un solo encefalo. 
Dunque la letteratura attuale non dimostra che gli sport da contatto siano la principale causa 
di lesione e quindi di perdita renale. 
Inoltre il network di trapianti d’organo americano ha riportato che a tutto il 2011 nessuno, 
tra i circa 96000 pazienti in attesa di trapianto di rene, aveva sviluppato insufficienza renale 
a causa di trauma. 
Concentrandoci sulla nostra nazione notiamo che nelle linee guida italiane per l’accesso 
alle attività sportive ci sono alcuni aspetti controversi, uno dei quali è il fatto che i bambini 
con rene solitario possono praticare tutti gli sport da contatto, anche in campionati o 
squadre, fino al raggiungimento dell’età di accesso all’agonismo (specifica per ciascuna 
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attività sportiva, ad esempio per il calcio a 12 anni), ma successivamente viene loro negata 
l’idoneità a praticare gli stessi sport in una squadra – nonostante questi ragazzi non abbiamo 
alcun divieto a praticare sport durante le lezioni di educazione fisica a scuola.  
Tale restrizione assoluta sembra riguardare solo l’Italia; negli altri paesi europei e negli 
Stati Uniti, la decisione riguardo la partecipazione di pazienti monorene ad attività sportive 
si basa su una analisi individuale del singolo, l’anamnesi clinica e terapeutica pregressa, 
associata alla valutazione di patologie pregresse portano al giudizio finale (90). 
Il motivo principale di proibire la pratica di sport da contatto/ collisione in bambini con un 
singolo rene nasce dal rischio di danno irreparabile del rene rimanente. 
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CAPITOLO 4 - MATERIALI E METODI 
L’obiettivo del nostro studio è di valutare retrospettivamente un gruppo di pazienti 
pediatrici sottoposti a trattamento per il tumore di Wilms presso il reparto di 
OncoEmatologia Pediatrica dell'Azienda Ospedaliera Universitaria di Pisa dal 1994 al 
2015. In tale gruppo abbiamo valutato quanto la malattia abbia inciso sulla funzionalità 
renale e sulla qualità di vita nei pazienti pediatrici, soprattutto in rapporto alla possibilità di 
praticare attività sportiva. Inoltre abbiamo analizzato i dati di 3 di reparti di Emergenza – 
Urgenza riguardo l'epidemiologia del danno renale in corso di attività sportiva per capire 
quanto fosse giustificata la posizione attuale dei medici di medicina sportiva a negare il 
certificato di idoneità sportiva ai pazienti guariti da nefroblastoma. 
Pertanto il nostro lavoro si è svolto in due fasi.  
Da gennaio a luglio del 2015, presso il Day Hospital del reparto di OncoEmatologia 
pediatrica dell’ospedale S. Chiara a Pisa, abbiamo richiamato 11 pazienti con precedente 
diagnosi di Tumore di Wilms e nefrectomia unilaterale. 
Nei soggetti dello studio (diversi per età alla diagnosi, stadio e terapia) è stata indagata la 
funzionalità renale a distanza dalla malattia e l’impatto psicologico che la malattia aveva 
avuto su di loro, nonché la loro partecipazione ad attività sportiva. 
I pazienti compresi nello studio erano 6 femmine e 5 maschi con una età mediana alla 
diagnosi di 32, 3 mesi. Il tempo di follow up varia da 10 mesi a 20 anni, con un tempo 
medio di 9 anni. 
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Di questi, 7 hanno ricevuto chemioterapia secondo il protocollo TW AIEOP 2003. Una 
bambina che presentava TW con metastasi epatiche e trombosi cavale è stata trattata prima 
secondo protocollo SIOP 2001, quindi sottoposta a intervento chirurgico e successivamente 
ha ricevuto CT secondo il regime C del protocollo AIEOP 2003. Gli altri 3 pazienti sono 
stati trattati secondo protocollo CNR/AIEOP 1992. 
La radioterapia è stata necessaria in 3 casi. Precisamente in un caso il trattamento 
radioterapico è stato indirizzato al solo fianco in quanto il bambino presentava metastasi 
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linfonodali in regioni paraoartica, in un secondo caso, nel quale la paziente presentava 
metastasi epatiche e trombosi della vena renale sinistra e vena cava inferiore sotto arteria 
retro epatica, la radioterapia è stata destinata all’intero addome. Anche nel terzo caso, la 
radioterapia è stata diretta all’intero addome in quanto durante l’intervento chirurgico si è 
verificata la rottura della neoplasia. 
Successivamente ci siamo concentrate sulla questione della idoneità a partecipare ad attività 
sportiva per i ragazzi monorene. 
Per cercare di capire quanto reale fosse il rischio di trauma renale e di insufficienza renale 
in seguito a infortuni sportivi, la nostra indagine si è svolta presso i reparti di Emergenza –
Urgenza della nostra Azienda Ospedaliera Universitaria Pisana e di due ospedali pediatrici: 
- il Meyer di Firenze 
- l’ospedale Burlo Garofolo di Trieste. 
In ciascuna di queste strutture abbiamo valutato gli accessi al pronto soccorso per trauma 
addominale e quanti di questi hanno determinato danno renale e di che tipo. Inoltre quando 
presente trauma renale, ne abbiamo ricercato la dinamica. 
Presso la nostra Azienda Ospedaliera, abbiamo ricercato gli ingressi con sospetta diagnosi 
di trauma addominale negli ultimi sei anni; dal momento che non si tratta di un Pronto 
Soccorso pediatrico, è stato necessario estrapolare i traumi che hanno interessato bambini 
e ragazzi fino a 20 anni 
Presso l’ospedale Meyer di Firenze, visto il gran numero di accessi per trauma addominale, 
ci siamo concentrate sui traumi che hanno determinato ricovero nel periodo di tempo che 
va dal 2009 ad oggi, settembre 2015. 
Presso l’ospedale Burlo Garofolo di Trieste abbiamo valutato tutti gli accessi al PS per 
trauma addominale negli anni 2013 e 2014, in tale gruppo di pazienti abbiamo cercato quale 
fosse l'incidenza di danno renale e quali erano le attività a maggior rischio. 
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CAPITOLO 5 - RISULTATI 
Tutti i nostri pazienti, con diagnosi di Tumore di Wilms, sono stati trattati con nefrectomia 
unilaterale, chemioterapia e in alcuni casi (3 casi) radioterapia. 
Nel corso del nostro studio abbiamo valutato la GFR mediante formula di Schwartz, la 
proteinuria (rapporto Proteinuria/Creatininuria) e la pressione arteriosa. 
 
Nel follow up dei nostri pazienti, la funzione renale risulta nella norma, in nessun caso 
abbiamo evidenziato una diminuzione della GFR calcolata secondo la formula di Schwartz, 
né abbiamo notato alterazioni del rapporto proteinuria/creatininuria. 
Quindi la funzione renale, se intesa nel follow up a breve termine (media di 9 anni), risulta 
garantita. 
Nessun bambino presenta ipertensione arteriosa. 
Solo una bambina presenta una pressione arteriosa sistemica borderline; in tale paziente 
durante l’intervento chirurgico si è eseguita una nefrectomia parziale, lasciando a sinistra 
la porzione polare superiore del rene. All’eco addome si può notare che il rene di destra 
presenta una zona di displasia al polo superiore e risulta in ipertrofia compensatoria nella 
sua metà inferiore. All’esame scintigrafico sequenziale si evidenzia un evidente difetto 
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funzionale del rene sinistro dovuto a nefrectomia associato a una capacità vicaria non 
completa del rene di destra  
Un altro paziente (il caso 10), invece, presenta una creatinina borderline, pari a 0,49 mg/dL 
(valori di riferimento: 0,24 – 0,41 mg/dL). Il bambino, che presentava un tumore di Wilms 
stadio II senza anaplasia, ha finito la chemioterapia meno di anno fa, nel Dicembre 2014, 
quindi forse possiamo attribuire questo valore borderline al compenso non ancora completo 
del rene controlaterale. Stessa ipotesi possiamo proporre per il paziente 6, che ha terminato 
la terapia da un anno e ha presentato nei controlli di follow up valori di creatinina oscillanti 
tra 0,42 e 0,54 mg/dL (valori di riferimento: 0,31 – 0,47 mg/dL). 
Successivamente ci siamo concentrate sulla questione della idoneità a partecipare ad attività 
sportiva per i ragazzi monorene. 
Inizialmente abbiamo chiesto ai pazienti seguiti presso il nostro reparto di OncoEmatologia 
Pediatrica dell’Azienda Universitaria Ospedaliera Pisana, se praticassero sport e se 
avessero incontrato problemi nell’ottenere il certificato di idoneità alla pratica sportiva. 
Da tale ricerca è emerso che i nostri pazienti non hanno avuto problemi per ottenere 
l’idoneità sportiva in quegli sport considerati a contatto limitato quali danza, nuoto, 
ginnastica ritmica e atletica leggera. Una bambina di 7 anni pratica atletica leggera a livello 
agonistico.  Mentre la paziente F. ci ha riferito di non aver ottenuto l’idoneità a praticare 
arti marziali, precisamente karate. Il paziente M. invece giocava con grande passione a 
calcio, ma all’età di 12 anni, diventando l’attività agonistica, gli è stata negata l’idoneità; 
quindi su consiglio del medico dello sport ha iniziato a fare nuoto, sport che ha praticato 
solo per qualche anno e sempre malvolentieri. 
 Successivamente ho analizzato i dati di 3 reperti di Emergenza - Urgenza per vedere 
l'epidemiologia del danno renale in corso di attività sportiva. Precisamente tale attività di 
ricerca si è svolta presso i Pronto Soccorso di due ospedali pediatrici, il Burlo Garofolo di 
Trieste e il Meyer di Firenze, e presso il PS dell’Azienda Ospedaliera Universitaria Pisana. 
A Trieste il mio lavoro è stato quello di ricercare nel database del reparto gli accessi degli 
anni 2012, 2013 e 2014 con la sospetta diagnosi di trauma addominale. 
Questi erano pari a 192 su 60000 circa accessi totali (0,32%). 
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In 24 casi dei 192 accessi al pronto soccorso per trauma addominale si trattava di incidenti 
sportivi (12,5%). 
 
 
In particolare 6 traumi addominali si sono verificati durante la pratica del gioco del calcio, 
due sono stati legati al rugby, tre legati alla pratica delle arti marziali ed altri tre a tuffi in 
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piscina; in tutti i seguenti casi non si è verificato danno a livello del rene o di altri organi 
parenchimatosi ed i ragazzi sono stati subito dimessi a domicilio.  
Mancato interessamento del rene lo abbiamo riscontrato anche nel basket, nella ginnastica 
artistica, nell’equitazione e nel motocross anche se durante tali sport si sono verificati due 
casi (basket e ginnastica artistica) di contusione epatica ed un caso (equitazione) di frattura 
splenica. 
Traumi al fianco si sono verificati anche durante l’ora di educazione fisica a scuola. Una 
bimba di 5 anni è caduta dalla trave, sbattendo direttamente a terra con il fianco sinistro. 
Lo stick urine e l’eco addome sono risultati negativi ed il dolore si è presto risolto con invio 
a domicilio della paziente 
L’unico caso di nefrectomia che il personale dell’ospedale ricordava non era dovuto ad 
incidente in sport da contatto, ma alla caduta di un ragazzo durante una gare di motocross. 
 
 
Presso l’ospedale pediatrico Meyer di Firenze la nostra ricerca ha riguardato gli accessi al 
pronto soccorso per traumi addominali esitati in un ricovero, dall’anno 2009 ad oggi 
(20/9/2015). Il totale di ingressi è stato pari a 86. 
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Nella maggior parte dei casi c’è stato interessamento della milza, il rene è stato interessato 
in 11 casi in un periodo di tempo di più di 6 anni. 
 
I traumi renali dovuti ad attività sportiva sono stati 6, tre si sono verificati durante una 
partita di calcio, due durante una gara di motocross e uno durante lo sci. Oltre a questi ci 
sono stati 3 casi di trauma renale dovuti ad incidenti in bicicletta. 
Primo caso: il ragazzo aveva ricevuto una ginocchiata al fianco destro durante una partita 
di calcio. Ha presentato macroematuria transitoria. Inizialmente ricoverato al PS di Pistoia 
ha eseguito eco addome che mostrava alterazione del parenchima renale e spandimento 
emorragico. Successivamente la TC addome con e senza MdC ha mostrato lesione 
fratturativa medio renale destra con ematoma intracapsulare e voluminoso ematoma 
perirenale con estensione alla regione retroperitoneale mediana e paramediana destra. 
Inoltre la presenza di stravaso di urina iodata in sede retroperitoneale mediana e 
paramediana destra era compatibile con lacerazione del sistema calico – pielico, regolare è 
risultata l’opacizzazione degli ureteri. Il ragazzo è stato ricoverato presso la chirurgia 
pediatrica. Durante la degenza i parametri vitali sono rimasti stabili e non è stato necessario 
alcun intervento chirurgico. 
Secondo caso: il ragazzo, mentre giocava a calcio, ha urtato contro il palo di una porta, 
riportando trauma al fianco di destra. Egli ha presentato inizialmente ematuria. La TC 
addome ha mostrato falda sottocapsulare con scarsa componente ematica del rene dx, 
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immagine iperdensa compatibile con piccola fissurazione renale nella corticale renale. È 
stata classificata come lesione renale di grado I – II, dopo 48 ore dal trauma, l’ematuria è 
scomparsa ed il ragazzo è stato dimesso. Terzo caso: si tratta di un incidente avvenuto 
durante una partita di calcio, condotto prima all’ospedale di Arezzo dove è stata refertata 
frattura renale. Ricoverato presso il trauma center e stata presto dimesso, viste le buone 
condizione generali. 
 
Nel quarto e quinto si è trattato di incidenti durante gare di motocross. Nel quarto caso si è 
verificata una frattura del polo superiore del rene con ematoma intracapsula e ricovero 
presso il trauma center. Il giorno successivo al trauma è stata evidenziata scomparsa di 
ematuria e dopo 4 giorni, sulla base dell’ecografia dell’addome che mostrava la stabilità 
della lesione renale, il paziente è stato dimesso.  
Nel quinto caso, il paziente presentava lesione splenica di II – III grado e lesione renale di 
III grado a sinistra; il ricovero è proseguito senza problemi ed il ragazzo dopo una settimana 
è stato dimesso. 
Anche i tre casi di trauma renale dovuti ad incidenti in bicicletta non hanno avute 
conseguenze gravi, con scomparsa dell’ematuria e riassorbimento dell’ematoma.  
 
 
Stessa ricerca di accessi con diagnosi di trauma addominale è stata svolta nel database 
dell’azienda ospedaliera di Pisa, dagli anni 2009 al 2014.  
Gli accessi pediatrici per trauma renale sono stati pochissimi, circa lo 0,002 nell’anno 2014. 
Tale percentuale rimane costante nel corso degli anni. Essendo il Pronto soccorso della 
nostra azienda ospedaliera non solo pediatrico, ho ristretto la mia ricerca a bambini e 
ragazzi fino a 20 anni di età. 
Nell’anno 2014, gli ingressi pediatrici con diagnosi di sospetto trauma renale sono stati due. 
Nel primo caso il ragazzo era stato coinvolto in un incidente stradale, ma dopo i dovuti 
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controlli è stato dimesso in quanto non erano presenti traumi maggiori. Nel secondo caso, 
il ragazzo era caduto in bicicletta con trauma del fianco destro. La TC addome ha mostrato 
lesioni fratturative parenchimali renali in sede polare inferiore destra, ematoma in sede 
perirenale e pararenale ed ematoma surrenalico. Il paziente è stato ricoverato ma non è stata 
necessaria la nefrectomia. 
Andando indietro con il tempo le informazioni diventano più scarse. 
Nell’anno 2009 gli accessi pediatrici con diagnosi di trauma addominale sono stati 14, solo 
in caso si è trattato di un incidente sportivo che non ha avuto conseguenze gravi e in nessun 
caso si è verificato trauma renale. Nell’anno 2010 ci sono stati 14 casi con diagnosi di 
trauma addominale/ trauma agli organi pelvici, ma in nessun caso era presente trauma 
renale. Nel 2011 si sono verificati 8 ingressi per trauma addominale, in un caso è stato 
necessario il ricovero per un trauma splenico, ma in nessun caso era presente trauma renale. 
Nel 2012 si è verificato su accesso al pronto soccorso con diagnosi di trauma renale, 
avvenuta durante la pratica di attività sportiva, ma il ragazzo dopo i dovuti controlli è stato 
dimesso in quanto non erano presenti traumi maggiori 
Se consideriamo che gli accessi medi annui del Pronto Soccorso dell’Azienda Ospedaliera 
Universitaria Pisana sono tra i 70 e gli 80mila, l’incidenza di trauma addominali per attività 
sportiva è pari a circa lo 0,001%. Cosa ancora più importante è che si è trattato sempre di 
traumi minori, praticamente mai è stato coinvolto il rene. 
Presso l’ospedale di Trieste, gli accessi per trauma addominale negli anni 2013 e 2014 sono 
stati pari allo 0,32 % del totale. L’incidenza di traumi addominali sportivi era di circa 8%. 
Molto maggiori (73%) sono stati quei casi si trauma addominali accidentali, avvenuti 
mentre i bambini giocano al parco giochi o nel cortile con amici. Gli unici ricoveri sono 
stati dovuti a lesioni epatiche o spleniche, ma in nessun caso era coinvolto il parenchima 
renale. 
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Concentriamoci sui traumi che hanno coinvolto il rene negli anni 2013 e 2014 nei tre presidi 
ospedalieri, nei quali si è svolta la nostra ricerca. 
 
 
Dalla nostra attività di ricerca è emerso che lo sport maggiormente legato a trauma renale 
è il ciclismo. Significativo è che, in tutti i casi di infortunio, si trattava di cadute accidentali 
in ragazzi che usano la bici come mezzo di locomozione, in modo dilettantistico e non 
agonistico. 
Inoltre, rimanendo a livello addominale, se confrontiamo i traumi renali con quelli splenici, 
facendo riferimento ai dati dei due ospedali pediatrici negli anni 2013 e 2014, è evidente 
che prevalgono quelli splenici. L’incidente di trauma renale è pari allo 0,003%, mentre 
quella di trauma splenico è pari allo 0,011%. 
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Se ci soffermiamo solo sui traumi sportivi, il numero di lesioni renali e spleniche è 
equivalente, ma è importante sottolineare che nessuna lesione renale si è verificata durante 
sport da contatto, ma tutte durante quegli sport considerati da contatto limitato, quali 
motocross e ciclismo. Inoltre in nessun caso è stata necessaria la nefrectomia. 
Nella nostra ricerca, in nessun caso il trauma renale è esitato in un intervento di 
nefrectomia; quindi in nessun caso avrebbe significato per un soggetto monorene una vita 
vincolata alla dialisi o alla speranza di un trapianto renale. 
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CAPITOLO 5 - CONCLUSIONI 
Il tumore di Wilms è il più frequente tumore pediatrico con una frequenza di un affetto su 
10000 bambini l’anno. Grazie al miglioramento dei protocolli diagnostico – terapeutici, 
negli ultimi 3 decenni, quasi il 90 % dei bambini con tumore di Wilms guarisce. L’attuale 
approccio terapeutico si basa su nefrectomia radicale e chemioterapia, associata o meno a 
radioterapia. 
Le informazioni sulla funzione renale a lungo termine nei sopravvissuti a TW sono 
incoraggianti, ma non vi è nei vari studi un metodo omogeneo per la loro valutazione ed in 
più, appare necessario un follow up a lungo termine della funzionalità renale, che si spinga 
fino alla IV – V decade di vita. Queste informazioni saranno necessarie per le future 
decisioni circa il migliore approccio chirurgico (nephron – sparing contro nefrectomia 
radicale). Abbiamo dunque valutato la funzione renale dei pazienti trattati presso il reparto 
il OncoEmatologia Pediatrica dell’AOUP. 
Precedenti studi (58) (59) hanno riportato, seppur con incidenza molto contenuta una 
insorgenza tardiva variabile di albuminuria, ipertensione e anche una diminuzione della 
velocità di filtrazione glomerulare (GFR), soprattutto dovute all'impiego di ulteriori terapie 
nefrotossiche, quali radioterapia addominale e agenti alchilanti. 
Abbiamo studiato 11 pazienti con Tumore di Wilms, non sindromico. L’età media dei 
pazienti alla diagnosi di TW era di 3,6 anni e la loro età mediana quando la loro funzione 
renale è stata studiata era 11,18 anni (range 2 - 24); il tempo medio che intercorre dalla fine 
della terapia è di 9 anni (range 10 mesi - 20 anni). Al momento della valutazione della 
funzione renale tutti i pazienti non presentavano malattia. 
Per studiare la funzionalità renale, abbiamo calcolato la velocità di filtrazione glomerulare 
utilizzando la formula di Schwartz, inoltre abbiamo valutato la proteinuria, il rapporto 
proteinuria/ creatininuria (uPr/uCr) e la pressione arteriosa sistemica. 
Nessuno dei pazienti ha avuto una GFR di sotto del limite normale (la GFR mediana è stata 
di 114,54 ml / min / 1,73 m2; range: 93,82-162,31). La creatinemia sierica e il rapporto 
proteinuria/ creatininuria era nella norma in tutti i pazienti, solo in un caso abbiamo notato 
una creatininemia borderline. La pressione arteriosa sistemica ha presentato valori 
borderline solo in un caso. 
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La nostra esperienza sulla funzione renale nel follow up a breve termine sembra confermare 
la scarsa tossicità renale di questo approccio terapeutico (nefrectomia + chemiotp). In più, 
la condizione di monorene non sembra di per sé aumentare il rischio individuale di 
sviluppare patologie cardiovascolari o renali, in assenza dell’esposizione ad altri fattori 
tossici. 
 Grazie al miglioramento della qualità di vita, si assiste oggi ad un sempre maggiore 
coinvolgimento di bambini ed adolescenti guariti da Tumore di Wilms in attività sportive 
e ricreative. 
Pertanto, ai pediatri è spesso richiesto di esprimere un giudizio circa la partecipazione 
agonistica a sport di contatto/collissione per bambini e adolescenti monorene, intesi come 
pazienti il cui rene non presente anormalità congenite e che si trova nella sua normale 
posizione anatomica.  
Se da un lato è giusto promuovere uno stile di vita il più possibile sicuro per il rene, 
dall’altro è difficilmente condivisibile la posizione assoluta attuale italiana, per la quale la 
condizione di monorene coincide con la non idoneità a svolgere attività sportiva agonistica 
negli sport di contatto. 
L’attività sportiva agonistica, in Italia, è regolamentata dal Decreto Ministeriale del 18 
febbraio 1982, mentre la regolamentazione dell’attività amatoriale ludico-motoria e 
dell’attività non agonistica è disciplinata dal Decreto Ministeriale del 24 aprile 2013 e 
dall’art. 42-bis della Legge 09/08/2013 n. 98. Inoltre si tiene conto delle Linee Guida 
emanate del Ministero della Salute con Decreto del 08/08/2014. 
Secondo tale legge, i soggetti monorene possono svolgere senza alcun impedimento attività 
amatoriale ludico – motoria o attività sportiva non agonistica, ma non quella agonistica. 
Quindi avranno la libertà fare jogging al parco, fare fitness in palestra, fare danza, andare 
in piscina; ma anche di fare calcetto o giocare a tennis con gli amici se l’attività viene svolta 
al di fuori di ogni contesto di gare o competizioni promosse da società sportive. 
Se invece il bambino, queste stesse attività, le svolge presso società sportive affiliate alle 
rispettive Federazioni nazionali, allora si ricade nell'attività sportiva vera e propria che può 
essere di tipo agonistico o non agonistico a seconda dell'impegno psico-fisico richiesto. 
Attualmente, la qualificazione sportiva agonistica, anche in base ai limiti di età, è stabilita 
da ogni singola Federazione sportiva e dagli enti di promozione sportiva riconosciuti dal 
70 
 
CONI. Ad esempio, per il tennis l'età minima per l'attività agonistica è 8 anni; per il calcio, 
l'atletica leggera e le arti marziali è 12 anni; per il ciclismo 13, per il pugilato 14.  
Quindi ipotizziamo di trovarci di fronte ad un bambino al compimento del dodicesimo anno 
di età, fino a quel momento ha potuto giocare a calcio all’interno di società sportive, da 
questo momento a lui non è più permesso partecipare con i suoi compagni di squadra alle 
partite del campionato regionale o nazionale. 
Il nostro lavoro ha avuto la finalità di migliorare la conoscenza epidemiologica dei traumi 
renali durante l’attività sportiva. Riteniamo, infatti, che la conoscenza del reale rischio di 
danno renale nelle diverse attività sportive può indirizzare pediatri e medici delle sport a 
decisioni più mirate, quando chiamati ad esprimere il loro giudizio circa la partecipazione 
dei ragazzi monorene ad attività sportive. 
Tale ricerca ha incontrato numerose difficoltà sia burocratiche sia dovute al fatto che in 
Italia manca un registro nazionale di raccolta dati, quindi si tratta di dati parziali, limitati 
agli ospedali che hanno voluto condividere i loro dati con noi. 
Inoltre, evidente è la difficoltà, se non proprio l’impossibilità, di determinare per ciascuno 
sport il rischio di danno renale. Questa analisi richiederebbe la conoscenza del numero di 
bambini che partecipano a ciascun sport specifico in un periodo di tempo stabilito. L’unico 
modo che abbiamo per contribuire a fornire delle raccomandazioni il più possibile corrette 
ai nostri pazienti è quello di basarci su studi retrospettivi circa i traumi renale in pediatria. 
Dalla nostra attività di ricerca è emerso che lo sport maggiormente legato a trauma renale 
è il ciclismo, accompagnato da quelli sport considerati a contatto limitato come 
l’equitazione o lo sci. Mentre il rischio di trauma renale in seguito a sport da contatto è raro 
e, ancora più raro è il rischio di insufficienza renale. Infatti in nessun caso il trauma renale 
è esitato in un intervento di nefrectomia. 
I nostri dati sono in accordo anche con lo studio di Robert et all (96) dell’Università di 
Cleveland, che hanno trovato, nel registro di 2 ‘trauma center’ di primo livello del 
Clevaland, tra il 1995 ed il 2001, 68 casi di diagnosi di trauma renale tra i ragazzi con meno 
di 18 anni. Gli incidenti automobilistici si sono dimostrati i principali responsabili di traumi 
renali, con il 31% (14 casi) di traumi dovuti a questi. Il ciclismo è risultato essere lo sport 
maggiormente legato a trauma renale, responsabile di 8 casi di trauma renale. Precisamente 
si è trattato di un caso di trauma di grado I, un caso di grado II, un caso di grado III, due 
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casi di grado IV e 3 casi di grado V. Il football, l’hockey e lo slittino sono stati responsabili 
degli altri 6 casi di danno renale legati allo sport. I danni renali di alto grado, ovvero quelli 
classificati come trauma di grado IV e V, erano dovuti ai 5 degli 8 incidenti ciclistici e ad 
un incidente avvenuto durante una partita di hockey. L’unico caso in cui si è resa necessaria 
la nefrectomia è stato quello di un trauma renale avvenuto in un ciclista. 
Questo ci porterebbe a riconsiderare le linee guida italiane per la partecipazione dei ragazzi 
monorene ad attività sportiva da contatto.  
Inoltre nelle linee guida italiane, sono presenti alcuni aspetti controversi. 
Primo, la mancata idoneità a fare sport a livello agonistico, ma l’assoluta libertà a praticare 
gli stessi sport a scuola, durante l’ora di educazione fisica. 
Probabilmente gli autori delle linee guida italiane hanno pensato che facendo sport a livello 
agonistico, il bambino fa pratica sportiva ogni giorno, quindi questo aumenta la probabilità 
di infortunio. Oppure hanno pensato che la maggiore competitività a livello agonistico può 
generare maggiori traumi. 
Ma i numeri dicono altro. Nella nostra casistica, la maggior parte degli infortuni con danno 
renale erano dovuti a cadute in bicicletta, quindi ad un attività assolutamente non svolta a 
livello agonistico. Anche la letteratura mostra altro.  
Uno studio del 1980 (91) ha indagato tutti i tipi di lesioni legate allo sport nei ragazzi in età 
scolare per un anno. Tale studio ha raccolto da scuole pubbliche e private, pronto soccorso, 
compagnie di assicurazione scolastiche e comunità sportive le relazioni riguardanti gli 
incidenti sportivi.  
Quello che appare chiaro è che la maggior parte degli infortuni (40%) si verifica durante 
attività sportive non organizzate ed il 38% durante le ore di educazione fisica a scuola.  
Dunque è evidente che la percentuali di infortuni verificatesi durante la pratica di sport 
all’interno di una squadra è davvero minima (7%), ma fortunatamente nessuno ha mai 
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messo in discussione di negare ai ragazzi monorene di praticare attività sportiva durante 
l’ora di educazione fisica. 
 
 
 
Dai dati dello studio risulta inoltre le lesioni più gravi si verificano durante l’attività 
sportiva scolastica e in quella non organizzata, ma in queste stesse attività le lesioni 
risultano più gravi. 
Secondo aspetto controverso è il fatto che a questi ragazzi è negata l’idoneità a svolgere 
attività sportiva da contatto, perché considerata più pericolosa per il rischio di trauma 
renale. Anche in questo caso la letteratura internazionale e la nostra casistica smentisce 
questa idea. Al contrario, i traumi renali che si verificano durante sport da contatto risultano 
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rari e meno gravi e la maggior parte si verifica in quegli sport considerati da contatto 
limitato, quali ciclismo, sci, equitazione. 
Johnson et al (97) hanno analizzato i dati di 49651 traumi raccolti nel registro nazionale 
americano traumi pediatrici (1995 – 2001), che includeva anche 813 traumi renali, i quali 
hanno richiesto la nefrectomia in 4 casi (nello 0,008% degli accessi totale), per incidenti 
avvenuti in corso di gare di slittino in due casi, di sci da discesa e pattini in linea in un caso 
ciascuno. 
 
Un altro studio fa riferimento agli anni accademici 1995- 1997, nei quali sono stati segnalati 
23666 infortuni durante le attività sportive (92). Di questi si trattava in 18 casi di traumi 
renali e c’erano migliaia di casi in cui erano coinvolti ginocchia, testa/collo/midollo spinale 
e encefalo. 
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I 18 traumi renali comprendevano 3 lacerazioni e 15 contusioni. Sette di tali lesioni si sono 
verificati durante l’allenamento e 11 in gara. Nessun trauma renale ha richiesto l’intervento 
chirurgico e in nessun caso ha determinato la perdita della funzione renale. 
Tra i 10 sport considerati, il football è quello legato al maggiore numero di lesioni renali 
(9,2 lesione per milione atleta – esposizione). Tuttavia gli atleti che giocano a football 
hanno avuto anche il più alto tasso di lesioni a livello della testa/collo, colonna vertebrale, 
ginocchia e testicolo. Mentre nelle donne, lo sport con il più alto numero di traumi renali è 
risultato essere il calcio, che aveva anche il più alto tasso di lesioni a livello di 
testa/collo/midollo spinale, ginocchio ed encefalo. 
Da quanto detto, viene naturale esporre un’altra critica alle linee guida italiane. Le lesioni 
che coinvolgono organi dispari come il cervello o il midollo spinale, che sicuramente 
possono provocare danni più gravi e debilitanti di una perdita della funzione renale, 
accadono con una frequenza molto maggiore dei traumi renali. Ma nessuno ha pensato di 
impedire a tutti gli atleti di svolgere sport agonistici, anche quelli ad altissimo rischio di 
trauma cranico o spinale. 
Quarto aspetto, perché l’Italia continua a non adeguarsi alle norme vigenti negli altri paesi 
europei o negli Stati Uniti? 
Spreafico, coordinatore del Gruppo di Lavoro Tumore di Wilms dell’Associazione Italiana 
Ematologia Oncologia Pediatrica, ha evidenziato come questa restrizione assoluta sembra 
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riguardare solo l’Italia e non Olanda, Germania, Spagna, Inghilterra, Svizzera e Francia 
(93).  Negli altri Paesi Europei e negli Stati Uniti, la decisione riguardo la partecipazione 
di soggetti monorene a sport è in genere favorevole, e comunque basata su una valutazione 
clinica individuale:il giudizio finale obiettivo non si basa solamente sulla condizione di 
monorene.  
Durante il mio lavoro di ricerca ho consultato anche alcuni medici dello sport, tra i quali il 
Dott. Massimo Fioritti, chirurgo ortopedico responsabile Traumatologia dello Sport presso 
l’ospedale di Prato, che per molti anni è stato membro della commissione regionale di 
appello per le non idoneità in medicina dello sport. Il Dottor Fioritti ha espresso il suo 
parere favorevole circa la partecipazione per i ragazzi monorene a sport agonistico in quasi 
tutte le discipline, anche quelle "soft contact" come calcio e basket, nelle quali la possibilità 
di trauma renale è minima, ma ha mostrato qualche riserva invece per gli sport "hard 
contact" come rugby, american football, pugilato, etc., nei quali il rischio, anche se non 
supportato dalla letteratura, può essere presente. Inoltre ha sottolineato che questo è stato 
spesso anche l'orientamento della commissione regionale di appello per le non idoneità, 
della quale ha fatto parte per molti anni. Anche il Dott. Selli, direttore dell’Urologia 
Universitaria dell’AOUP, ha espresso il proprio parere positivo circa la partecipazione dei 
ragazzi monorene ad attività sportiva. Inoltre mi ha riferito di ricordare pochissimi casi di 
nefrectomia, mai dovuti a traumi renali durante attività sportive, ma secondari a idronefrosi 
o piccoli reni. 
Una certa difficoltà nel modificare l’attitudine vigente in Italia può nascere dalla 
preoccupazione di ripercussioni medico legali. Ma anche gli aspetti medico legali non 
devono costituire un impedimento, poiché il rilascio delle idoneità si deve basare su 
parametri oggettivi di rischio, che in questo caso vanno dallo 0.001% allo 0.008%. 
Inoltre impedire a un bambino di partecipare ad una attività sportiva agonistica può apparire 
come un atteggiamento discriminatorio se non supportato da evidenza della letteratura.  
I medici incaricati di rilasciare il certificato di idoneità dovrebbero basare la loro scelta su 
vari fattori quali la reale epidemiologia del danno renale nelle diverse attività sportive, la 
cultura locale verso quel determinato sport, il desiderio del ragazzo, la personale passione 
per quello particolare sport. 
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Oltre ai benefici per la salute, quali riduzione dell’obesità e del diabete di tipo 2, la 
partecipazione alle attività sportiva si associa a numerosi benefici psicologici: aumenta la 
stima in se stessi, fa sentire i ragazzi parte di una squadra, dà soddisfazione, stimola uno 
stile di vita sano, è fonte di gioia. 
Mettendo sul piatto della bilancia i benefici ed il rischio di trauma renale è evidente che 
prevalgono i primi, quindi perché non assumere quel minimo rischio di trauma renale e 
permettere a questi ragazzi di far parte di una squadra? 
In particolare per il calcio e la pallacanestro nei quali abbiamo visto che il rischio di trauma 
renale è davvero bassissimo. Riferendosi alla nostra casistica, nel biennio 2013 – 2014 non 
si è verificato nessun caso di trauma renale dovuto a calcio o pallacanestro. Se facciamo 
riferimenti agli accessi al Pronto Soccorso dell’Ospedale Meyer nel periodo di tempo 2009 
– 2014 la frequenza di trauma renale dovuto a calcio e pallacanestro era pari allo 0,0007%. 
 Pertanto credo sia necessario ricorrere ad una franca discussione con ogni famiglia e atleta 
per quanto riguarda le potenziali conseguenze di un grave danno renale che potrebbe 
accadere durante lo sport o altre attività. Sottolineando che davvero, il rischio di danno 
renale da ‘non athletic’ occupazioni è molto più comuni di quello dovuto partecipazione ad 
attività sportiva. Gli incidenti automobilistici rappresentano da soli un rischio 2-10 volte 
maggiore di lesioni renale rispetto allo sport, ma nessuno penserebbe di negare a questi 
soggetti di guidare. Inoltre la discussione dovrebbe includere anche le conseguenze di gravi 
lesioni che possono coinvolgere organi naturalmente impari come l’encefalo, il midollo 
spinale e che sono, senza dubbio, più debilitanti rispetto alla perdita di funzione renale. Per 
stabilire se questi ragazzi possano o meno praticare attività sportiva in sicurezza sarebbe 
utile che fossero valutati da un team multidisciplinare comprendente non solo il medico 
dello sport, ma anche il nefrologo ed l’oncologo pediatria, che è informato in modo 
completo sull’anamnesi clinica e terapeutica pregressa. 
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